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vraagt owi beweging 


Je zoekt een brede studie met een duidelijk exacte inslag. Maar ook met sotiale kanten* En sportieve. 
Dat is Bewegingswetenschappen. Een jonge studie ook. Waarin nog dagelijks nieuwe inzichten 
ontstaan. En waar de beweging van men sen centraal staat. 

Kijken naar de werking van spieren. Hoe het lichaam reageert op inspanning. Onderzoeken wat 
beweging betekent voor de gezondheid van mensem Hoe je bewegen aanleert, Dat doet een 
bewegingswetenschapper. 

Een studie met veel keuzemogelijkheden, Bewegingswetenschappers kom je dan ook in een groot scala 
van beroepen tegen. In het bedrijfsleven bijvoorbeeid* als adviseur arbeidsormtandigheden. Of als 
bewegingstherapeut. In het onderzoek. Als adviseur in de revalidatie. En in het hoger onderwijs, 

Meer weten 

Vraag dan de brochure Bewegingswetenschappen aan bij 
het Onderwijsvoorlichtingscentrum van de Vrije Universiteit, 

De Boelelaan 1105, 1081 BT Amsterdam, 020 - S48 5000. 

Of bel voor meer informatie met de faculteit Bewegingswetenschappen, 
mevrouw A.H. Slotboom, 020 ■ 548 6257. 
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Bij de omslag 

46 Chromosomen per cel dragen 
de erfelljke informatie. Twee ervan 
bepalen het geslacht, het X- en het 
Y-chromosoom. UfI een bevruchte 
eicel met een X en een Y groeit 
normaalgesproken een man 5 uit 
een met twee X-en een vrouw. 
Dr, J O. van HemeJ doet vanaf pag. 
742 uit de doe ken wat een man 
mel zijn Y-chromosoom meer heeft 
dan een vrouw. 
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AUTEURS VIIE 


H00FDARTIKEL7C hemie en Ranker 683 


SCHONECHEIVUE 684 

De selective strategie 

R*A* Sheldon 

Dankzij de chemie beschikken we over tal van produkten, 
die we niet meer zouden willen missen, Maar om die pro¬ 
dukten te maken zijn chemise he reacties nodig 1 waarbij 
vervelende afvalstoffen kunnen onfstaan. De oplossing 
daarvoor moet we I uit de chemise he hoek komen. Het is 
aan soheikundigen om reacties te ontwerpen die zo min 
mogelijk bijprodukten opleveren. En als er afval ontstaat, 
dan moet dat milieu vriendelijk zijn. De katalyse helpt een 
handje. Het is een hele omschakeling, maar wie weet heeft 
de chemie straks een groan imago. 



Z INGEN IN DE 20N 696 

Helioseismologie 

RJ, Rutten 

De zon zingt of beter gezegd, ze bromt De zon trilt in een 
harmonisch akkoord van miljoenen tonen tegelijk, als een 
enorm kerkorge! met honderdduizenden pijpen, De tonen 
zijn geluldstrillingen met zeer lage frequences, rond 0,003 
hertz. Ze zijn opgesloten in het inwendige van de zon; het 
oppervlak deint mee. Onderzoek van de deining levert in- 
formatie over de inwendige structuur van de zon. Dit nieu- 
we vakgebied heet helioseismologie* Zelfs het inwendige 
van andere sterren dan de zon kan staks warden onder- 
zocht. 



KUNSTHUID 708 

Een poreuze barriers 

W1.J, Hinrichs 

Een verwaarloosde wond kan gemakkeNjk uitdrogen of 
gelnfecteerd raken, zeker als het een grote hu id wond is, 

Daarom moet een wond warden bedekt met een verband- 
middel dat uitdroging tegengaat en besmetting met bacte- 
rien voorkomt. Er zijn maar weinig ideale verbandmiddelen. 
Sornmige beschermen goed tegen infecties, maar laten te 
weinig vocht door. Anderen zorgen voor een goede vocht- 
afgifte, maar houden geen bacterien tegen. Onderzoekers 
hebben nu een membraan ontworpen, dat wellicht kan vol- 
doen aan alle eisen die aan een goed wondbedekkingsma- 
teriaal worden gesteld. 
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KIJK OP WETENSCHAP 


NIEUWE KANKERTHERAPIEEN 720 

G,H, Blijham 

Sterfte aan Ranker zal naar verwachting bij het begin van 
de voigende eeuw de eerste doodsoorzaak in Nederland 
en Belgie zijn. Chirurgie zorgt voor de meeste genezin- 
gen. Maar a Is uitzaai ingen op het moment van opera ren 
at aanwezig zijn, mislukt deze therapie vaak. Er zijn dan 
behandeltngen nodig, die een naar verschillende plekken 
in het lichaam uitgezaaide tumor aan kunnen pakken, de 
zogenaamde systeemtherapie. 



CHEMICALIEN IN DE MENS 

N.P.E. Vermeulen 

Deze eeuw onderging de chemische Industrie een explo¬ 
sive groei. Fabrikanten vonden talloze nieuwe verbindin- 
gen uit en brachten ze op de mark! Boeren besproeiden 
hun akkers met nieuwe bestrijdingsmiddeten, terwijl andere 
chemicafien al dan niet legaal werden gestort. Ondanks 
deze verspreiding van vreemde stoffen In zijn omgeving 
nam de I eve ns verwachting van de mens ftink toe, Kennelijk 
heeft de mens een groot vermogen om de schadelijke in- 
vloed van liehaamsvreemde giftige stoffen drastisch te be- 
perken. Maar dat gaat niet aitijd op... 


728 



HETY-CHRQM0SQOM 742 

Wat maakt mannen zo speciaal? 

J.O. van Hemel 

Een bonte stoet van filosofen, geestelijke tektefS, dichters, 
psychiaters, soiIicitatiecommissies, feministes en kroeglo- 
pers heeft zich beziggehouden met de vraag wat mannen 
zo speciaal maakt. Tot op de dag van vandaag echter is 
deze vraag in kerk noch kroeg definitief en bevredigend be- 
antwoord. Een kleuter kan al zren dat mannen en vrouwen 
op zijn minst verschillend zijn gebouwd. Dat onderscheid 
ontstaat al in de embryonale fase. Dit artikel gaat in op de 
sleutel die de poort opent tot een van beide onfwikkelings- 
wegen: de weg die leidt tot man-zijn. 


ANALYSE & KATALYSE/De man van't vrije veld/ 

Loflied op het ongezond verstand 

752 
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KUWEIT 


Ahmadi Msgvra 
oliicKd jk 


Links: 

Deze opname van 
Kuweit werd in de 
lentevan 1991 
vanuit de Space 
Shuttle gemaakt. 
Dikke rookplui- 
men bed ek ken 
gedeeltelipk tiet 
beeEd, 

□e inzet vertaaJt 
wat we zien. 
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Geheel links: 

Een SPOT-opname van 
Nieuw-Garedonie. De 
oostelijke berghellingen 
zjjn helderraod ais 
gevolg van een qezonde 
plamengroel, Het efland 
wondt omringd door 
koraairif. 

Ljriks: 

Om onze Aarde in t>eeld 
te brengen worden 
satellieten per Space 
Shuttle in de ruimte 
gebrachrt. 

Onder: 

Satellietbeeiden gecom- 
bineerd met hoogte- 
gegevensvan iucht- 
machtnavi gatiekaarten 
leveren een Indrukwek- 
kend perspectlef op. De 
Himalaya zien we op- 
rtjzen ais gevolg van een 
continental botsing. 


DE PLSNEET die we ons thuis noemen 





EEN OOGVERBLINDENDE PLANEET 

Nag niet zolang geleden waren we op de kerktoren aangewezen om ooze 
ruimtelijke horizon te verbreden. Sinds kort sturen we satellieten de ruimte 
in die hun beelden kunnen overseinen naar grondstations op aarde. De op- 
namen zijn met digitale camera's gemaakt en zijn vervolgens met digitate 
comp Lite rtechnieken bewerkt, in vele gevallen zelfs tot driedimensionale 
beelden. U vindt ze in onze nieuwste uitgave DE AARDE IN BEELD. 



EEN WERELD GAAT VOOR ONS OPEN 





De satellietbeelden uit dit boek zijn overwetdigend, De Nijl blijkt ais een rood lint 
door de woestijn te topen. Dankzij driedimensionale technieken rijst de Himalaya 
wand op uit het Indische subcontinent. Een scherpe lijn bakent 
oe grens at tussen Angola en Narriibie, die ook een economische scheming blijkt 
te zijn. De beelden zijn ook onthullend. Details van enkele meters doorsnee ver- 
tellen ons alles over de toestand van gewassen en bodems. En oude rivierbed- 
dingen onder de Sahara worden wear 
zichtbaar. Maar de beelden uit dit 
boek zijn oak schokkend. De mens- 
heid heeft hear sporen op aarde 
tergelaten. Kaalslag, kanalisatte, 
stedelijking en vervuiiing hebben het 
aangezicht van de aarde geschon- 
den. De Nimbus-7, die het gat in de 
ozonlaag boven de zuidpool beves- 
ttgde, en andere kunstmanen hebben 
ons duideiijk gemaakt waartoe onze 
ingrepen kunnen teiden. Ruimte beel¬ 
den zijn ook blauwdrukken van hoe 
de aarde gered kan worden. 







Sakura-jima 


kagetsjimaJ 


^ fiookpluim 


* XAGQSJMA* 
\ BAfii 


REMOTE SENSING 

Waarnemingen via satellieten (Landsat, SPOT, IRS, MOS, ERS) 
hebben beelden van het aardoppervlak opgeleverd die tot voor 
kort voor onmogefijk werden gehouden. De interpretatie daar- 
van is in het algemeen werk van specialisten, Het vermaarde 
Smithsonian Institution hoodt er zich al jaren mee bezig. Maar 
twee van haar deskundigen, de geologe Priscilla Strain en de 
geograaf Frederick Engle, Eaten in DE AARDE IN BEELD zien 
dat er met deze beelden ook voor leken ietterfijk een wereld te 
ontdekken vait, Overzichts- en detailkaarten houden de lezer 
voortdurend op het juiste spoor bij zijn verkenningstocht. En de 

tekst maakt duidelijk 
wat er werkelijk aan 
de hand is op deze 
spectaculaire afbeel- 
dingen. Zeifs na uren 
- ' ;■ bladeren blijven er 

' r . • ■ nieuwe details in het 

oog springen, Anders 
' dan op een landkaart 

. of wereEdboE worden 

de continenten ont- 
huld tot in de klein- 
ste. nog nooit eerder 


VOOR ONZE ABONNEES 

DE AARDE IN BEELD is de nieuwste uitgave van Natuur & Techniek. Een 
fotoboek vol satellietafbeeldingen van een oogverblindende planeet. Wij 
steflen dEt boek graag aan onze abonnees ter beschikking ais PREMIE- 
BO EK 1993 tegen de speciale prijs van / 69,50 of 1360 F (exclustef ver- 
zendkosten); de normafe prijs is / 79,50 of 1550 F. 

U kunt het boek besteJIen m>b.v> het ingesioten overschrijvingsformulier 


Voor nabestellingen kunt u ons bellen in Nederland: 0(0-31)43-254044. 




















Sakura-jima is 
;reve vutka&n, z< 
SPOT-opnan 
n. Door deultbi 


Formaat 23 x 30 cm 
Geheel in vierkieurendruk ., ■ 

Gebonden in linnenband met stofomslag 
304 pagina’s -J y 

Prijs: / 79*50 of 1550 F 
Voor ooze abonnees Vf 69,50 of 1360 F, 
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AUTEURS 


Het nieuwste boek uit de 
Wetenschappelijke Bibliotheek 

CHEMISCHE REACHES 


CHEMISCHE REACHES 

Mtm* U* 

WtilR ml*4m 



Materie in beweging 

Peisr Atkins, University of Oxford 

Peter Atkins heeft w!e boeken op zijn naarti staan, die 
door een breed publiek met enthousiesme zijn ontvan- 
gen Pit is zijn derde boek in de Wetenschappelijke Bi- 
bliottisek. Uitgaande van het koolstafatoom steit bij 
zich de vraag: hoe komt eon chemische verandering tot 
stand? Allereerst is er de bijdrage van elekirorran ■ die 
verplaatseo zich zodanig dat lad ingen euenwichtig 
worden verdeeid. Vervolgens speelt de asn- en afvoer 
van energie een beiangrijke rot En tensions hangt een 
chemische react ie af van de vraag we Ike rireuwe 
atoomhindingen quantummechanisch mogetijk zijn 
Aan da hand van veia voorbeeidan uit de natuur en de 
Industrie last Atkins zien welke veranderingen cr cbe- 
misch an fysisch mogelijk zijn - of het nu over verfarart- 
ding of over fotasynthese gaat 
Met fantastische bee I den varr chemische readies 
wordt /ijn verhaai verduidetijkt en toogelicht 

Dit is dee I 33 uit de Wetenschappelijke Bibliotheek van 
Natuur S Techniek: 256 pagina's met 218 illustrates in 
zwart/wit an vierkleurendruk. 

ISBN 90 73 035 17 1 

Prijs: / 74,50 of 146QF- 

Veor abonnees van Natuur & Techniek: 

/ 59.50 of 11G5 F. 

Voor laden van de Wetenschappelijke Bibliotheek: 
M9J5of975 F. 


Informatie en bestellingen to! 16.30 uur: 
0(0-31 >43.254044 


Prof dr R*A* Sheldon LSehone chemie 7 ) is op 24 
juni 1942 geboren in bet Brilse Nottingham. Na een 
studie organische chemie* behaalde hij in 1967 zijn 
PhD in Leicester. Hij bracht twee jaar als onderzoe- 
ker door in de VS* waama hij tot 1980 bij het labo- 
ratorium van de Koninklijke Shell in Amsterdam 
werkte. Van 1980 tot 1991 was Sheldon als direc- 
teur research & devdopmenl verbonden aan Ande- 
no, waama hij hoogleraar werd aan de TechnLsehe 
Uhiversiteit Delft. 

Dr R*J* Rutten rZonncseismologie 7 } kwarn in 
1942 in Hoensbraek Ler werdd. Hij studeerde van 
1961 tot 1968 wis’ en naiuurkunde aan de Utrechlse 
universilcit. waar hij in 1976 promoveerde op zijn 
waamemingen uil 1970 van een zonsverduistering 
in Mexico* Rutten is nog steeds zonnefysitus aan de 
Unjvcrsiteit Utrecht 

Dr W.L.J* Hinrichs {‘Kunsthuid’J is afkomslig uit 
Groningen. Van 1977 tot 1985 studeerde hij schei- 
kunde in zijn geboortcplaats. De onderzoeksgroep 
Thoruxchirurgie van het Academiseh Ziekenhuis 
Groningen detacheerde hem vanaf 1987 bij de on- 
derzocfcsgroep Biomedische Materiaal Techniek van 
de Universitdt Twcnte* Sintls zijn promotie in 1992 
onderzoekt Hinrichs aan dc Universitdt Twcnte dc 
heparinisatie van nierdialysemcmbranen. 

Prof dr G*H* Blijlmm l ‘KankertherapieSn’) is in 
Groningen geboren* op 15 aktober 1946, Hij stu¬ 
deerde daar van 1964 tot 1971 geneeskunde en pro¬ 
moveerde in 1975. Van 1984 Lot 1991 was Blijham 
verbonden aan de Bijksuniversiteit Limburg in 
Maastricht bij dc afdeling Iniemc Geneeskunde* 
eersl als uni vendlair hoofddocent en later als hoog~ 
leraar. Sinds 1992 is Blijham in diezdfde functie 
verbonden aan de Untvcrsiteil Utrecht. 

Prof dr N*P*E. Vermculcn rChemicalicn’) is in 
1950 geboren in bet Noord-Brahantse Budel. Hij 
studeerde sebeikunde in zowd Nijmegen als Am¬ 
sterdam (UvA) en promoveerde in 1980 in Leiden. 
Na zijn promotie zeue hij zijn werkzaamheden bij 
de Lzsidse farmaeie-facu licit voort tot 1985* toen hij 
de functie van hoogleraar inolekulatre toxicologic 
bij de vakgrocp Farmacoehemie aan de Vrije Uni- 
versileil te Amsterdam aanvaardde. 

Dr .1*0* van Hem el rY-Chromosoom 7 ) werd in 
1934 geboren le Bergen op Zoom. Na zijn studie 
biologic aan de Universueii Utrecht* kreeg hij daar 
in 1960 een functie bij het Genet isch Instituui coin 
1972 bij het Klinisch Genetisch Centrum, Vanaf 
1982 is Van Hemel werkzaam bij de afdeling Klini- 
sche Genetiea van het Academiseh Ziekenhuis Di jk- 
zigt in Rotterdam, als houfd postnataal chromo- 
soomonderzoek. 
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Chemie en kanker 


Soms wordt opeens duidelijk waarom er mensen zijn die in alles een slurende 
band, een bedoeling zien. Hei tocval mag dan ken rig zijn getemd met de statis- 
tiek en de statistiek mag dan aangeven dal er soms wonderlijke combi naties 
mogelijk zijn, maar wie met a! tc goed kijkt, zal gemakkelijk een plan (zo met 
een Plan) kunncn vennoeden aehter de capriolen van het toeval, 

Dit nummer van Natuur & Techniek bijvoorbeeld is opgezet met de bedoeling 
de in dit blad gebruikelijke variatie aan ondcrwerpen te bevatten - en dat is ook 
gelukt. Maar toch zou het er niet eens zo gek veel anders nitzien als de redactie 
had besloten een sped ale ailevering over chemie en kanker te produceren. 

De zon. die op de achlergrond bromi - tevreden, misnoegd of gewoon maar 
omdat ze dat non cenmaal duet - kan er alleen met de protuberansen worden 
bijgesleept, als guile voorziener van ultraviolet lichL Dit is weliswaar een voor- 
waarde voor het omslaan van lets als mensen, maar in combinatie met wat pro- 
dukten van de chemie, misschien voor de thans bestaande 1 evensvorming we! 
de grootste bedreiging die op dit ogenblik bekend is. Om alle mtsverstanden 
weg te nemen, de bijdrage van Ruuen op pagina 696 gaat over bet brommen 
van de zon, niet over chemie, niet over kanker en zelfs niet over UV-straling. 

De vraag die Van Hemel {pag. 742) stdt en beantwoordt over wat vrouwen ge- 
netisch gesproken missen en marmen we I hebben, is ook maar beperkt relevant 
voor wat we als een thema in de rest van het nummer kunnen aanmerken. We 
kunnen hooguit constateren dat met ongeveer een miljoenste van het genetische 
materiaal (onder zeer veel meer) wordt bepaald of de persoon wel of niet baar- 
moederhalskanker, respccticvelijk prostaatkanker kan krijgen, 

Wat er dan ovcrblijft, zijn - terecht en in sommige op/Jehten gelukkig maar - 
geen juichende verhalen, gei'nspireerd door de wens tot snelle subsidies, maar 
arlikelen van een soon die op allerlei gebied een nieuwe trend schijnen te vor- 
men: de tijd van hemel bestor me tide deiikbeelden lijkt voor het moment afgeslo- 
ten. Niet meer de vraag hoe we de wereld moeten inrichten om 4 in goed even- 
wiebt met het milieu' te leven, maar gewoon zorgvuldig afzonderlijkc chemi¬ 
se he proeessen bekijken om tc zien of er niet wat minder en wat minder gevaar- 
lijk afval kan worden geproduceerd (Sheldon, pag. 684). 

En al zijn successen bij kankerbeslrijding niet uitgebleven, ze zijn toch nog te 
weinig algemeen om trompetgesehal te rechtvaardjgen, Hei artikel van Rlijham 
(pag, 720) geeft bepaald geen aanleiding om te roepen ‘steek nog maar eens op, 
de dokier repareert het wel weer\ Het is meer zo van ‘we pruberen wat, en mo- 
gelijk, wie weet, komen we daarmee een klein stapje verder”. 

Op ons eigen lijf kunnen we ook maar beperkt rekenen, verteit Vermeulen (pag. 
728). Soms gaat het enge stoffen te lijf, maar soms maakt het van onschuldig 
materiaal levensgevaarlijk vergif. 


NATUUB ’93 

& TECHNIEK 










fn de levende natuur vervullen 
enzymen een belangnjke roL 
Ze katalyseren ©an specif ieke 
omzetting van sen uitgangs- 
Stof, waarbrj weinig of geen at- 
valprodukten ontstaan. Chemi- 
oi zijn zich steeds meer bewust 
van het beiang van mifieuvnen- 
deltjk werken. Bij moderne pro- 
cessen zetten ze katalysalorep, 
in, zoais bijvoorbeeld bij tfe in-' 
dustri^fe omzettiqg yan athfeeft 
in etheenoxide. ' * 11 








Dankzij de chemie beschikken we over tal 
van produkten, die we niet meer zouden 
willen missen. Maar om die produkten te 
maken zijn chemische reacties nodig, 
waarbij vervelende afvalstoffen kunnen ont- 
staan. De oplossing daarvoor moet wel uit 
de chemische hoek komen. Het is aan 
scheikundigen om reacties te ontwerpen 
die zo min mogelijk bijprodukten opleveren. 
En als het even kan, moet het afval dat ont- 
staat, milieuvriendelijk zijn. Het is een heie 
omschakeling, maar wie weet heeft de che¬ 
mie straks een groen imago. 


TU Delft 
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1. Jons Jacob Berzelius 
{1779-1848) is wel sens 
de grootste chemfcus 
aller tijden genoemd. 

2 . Bactersele enzymen 
zetten ethanol efficient in 
azijnzuur orti De azijn- 
zuursynthese van Kolbe is 
daarentegen zeer om- 
slachtig. 


We kunnen de Zweedse 
geleerde Jons Jacob Ber¬ 
zelius beschouwen als 
de grondlegger van de 
organische ehemie, In 
1807 slelde hij voor om 
de chemise he stoffen die 
van levende materie af- 
komstig zijn, de bena- 
rning organisch te geven. 

Berzelius geloofde stel- 
lig in de vis-vitalis-theo- 
rie van Aristoteles, Deze 
theorie gaat uit van vier 
elemcnten (aarde. water, 
lucht en vuur) met daar- 
bij als energicbegrip de 
vis vital is of wel levens- 
kracht. A lie organische 1 

stoffen zouden deze 

myslerieuze kraclit be- 
vauen, Volgens vital isten is het onmogelijk 
om dergelijke stoffen in het laboratorium uil 
niel-levende materie te hereidem Vandaag de 
dag zijn er nog steeds vec! vital isien, die in de 
stelfige ovenuiging leven dal een in het labo- 
ratorium gemaakte organische slof ongeltjk is 
aan het myslerieuze produkt van Moeder Na- 
luur. 

Toevallig was bet een student van Berzeli¬ 
us, Wohler, die de ondergang van de vis vitalis 
mluidde loen hij er in slaagde de organische 
verbinding ureum te synthetiseren. Zo schreef 
hij in 1828 in een brief aan zijn ond-leermees- 
ter: *ik nioel u zeggen dal ik ureum kan ma- 
ken zonder dat ik daarvoor nieren, of zelfs een 
dicr zij het een mens of een bond nodig heb’\ 

Nieltemin waren de vital islen zeer hardnek- 
kig in hun geloof en het dutrrde wel enkde de- 
cennia cer de 'vis vitalis* werd beg raven, Wel- 
lichl was de laatste nagel aan de doodskist van 
dil geestelijke element de synthese van azijn- 
zuur, die Kolbe in 1845 uitvoerde. Azijnzuur 
was een zeer bekende organische verbinding. 
Het is voor hel eerst bewusl door mensen ge- 
maakt omstreeks 3000 voor Christus, door 
wijn te laten gisten, Afbcclding 2 laat zien 
we Ike synthetische route Kolbe in 1845 ge- 
bruikle om azijnzuur te vervaardigcn. 

De azijnzuursynthese van Kolbe Hjkt wel 
een school voor beeld van alles wai font kan 
gaan met chemischc processes Er ontstaan 
tussenprodukten die versehrikkclijk stinken. 
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F&rmentaiie 

3000 V.Chr. 

£erste synthese (Kotbe) 

1845 Q 


CH 3 CH 3 OH 

ETHANOL 


0 3 /Lucht 

Bacteri&n 


CH^COOH 

azijnzuur 


+■ H 3 0 


FeS P 

C -- 



KQQLSTOF 

DISULFIDE 


Gloeiende 

CCI^ —-* 

q leidina 

KOOLSTOF 
TETRACHLORIDE 


C\ ? C-CCi 2 

TEmACHLOQR- 

ETHE &4 


S'* 

H ? Q/Q ? 


ci 3 ccooh 

TRICHLOOR- 

AZUNZUUR 


Electrolyse 


CH 3 COOH AZIJNZUUR 

2 


gevaarlijk of verdaeht carcinogeen zijn. Bo- 
vendien verioopt de syn these via een omslach- 
lig, energie- en grondstoffenvcrslindcnd rcac- 
tiepad dat bergcn afval produeccrt. Dc azijn- 
zuursynthese van Kolbe verdiem dan 00 k geen 



3. Nog steeds produceert 
men grate hoev&elheden 
aafn door fermentatfe van 
ethanol houdende vloei- 
stoffen met Acetobacter- 
bacterien. Een computer- 
systeem zorgt ervoor dat 
het proces verioopt by de 
optimale temperatuur en 
dat er tijdig voedingsstof- 
fen en zuurstof aan het 
vat worden toegevoegd 


prijs voor schoonheid, Maar we moelen niet 
vergcten wat het doel van Kolbe was: een lo- 
gisch opgebouwde synthese van een ‘natuur- 
stof uit de elementen als onomstotelijk bewijs 
tegen de vfr-vte/fc-theorie. 

Azijnzuur - een belangrijke bouwstecn 

Azijnzuur is nog steeds een eenvoudige doch 
belangrijke bouwstecn in zowcl de natuur ais 
de chemischc Industrie, Wereldwijd wordt 
jaarlijks ongeveer vijf miljoen ton azijnzuur 
geprodueeerd* Het bevindl zich derhalve in dc 
top tien van industrielc chemical ten met vele 
tocpassingen. Voor bepaalde toepassingen 
prefereerl men nog steeds het zogenaamde 
bioprodukt. gemaakt door middel van Fermen- 
tatic. Met name op culinair gcbicd vcrdient 
natuurazijn de voorkeur. Dit is natuurlijk een 
kwestie van smaak, of beter gezegd, van 
smaakvolJe verontreinigingen die ontstaan bij 
het fermentatieproces, 

Bij de natunrlijke produktie van azijnzuur 
spelen enzymen een hoofdrol. Deze biologi- 
sche katalysatoren zorgen voor het optredcn 
van dc readies, waarmce azijnzuur kan ont¬ 
staan nit zetmeel of cellulose, Allereerst moet 
zetmeel of cellulose door een enzym - respee- 
lievelijk een a- of een P-amylase - worden 
omgezet in glucose, Vervolgens zijn er twaalf 
verschillende enzymen die glucose in twaalf 
stappen omzetten in azijnzuur. AI met a I is dil 
ecu zeer ingewikkeid proces om een ecnvou- 
dig molekuul te maken. Er is overt gens maar 
een zeer klein struct uurverschil tussen zetmeel 
en cellulose, namelijk een koolstof-zuurstof- 
binding naar bene den (a) of naar boven (JJ). 
Mensen bevatten een a-amylase, dat selectief 
zetmeel afbreekt, terwijl koeien een p-amylase 
bevatten dat selectief cellulose afbreekt. 


Natuur £ Tecbntek, 6* r 9 {1993} - Cat. nr. 93091 • SlSO 540 
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Industrie^ synthese 

Is er nu een altematief voor de chemische syn- 
these van azijnzuur zoals die door Kolbc is 
ontworpen? Hoe kunnen we dit eenvoudige 
molekunl op een efficiente, industriee! uit- 
voerbare manier maken? Allereersl moeien we 
daarbij we ten, we Ike goedkope grand stoffen 
beschikbaar zijn. Enkele voor de hand liggen- 
de grondstoffen zijn methaan, methanol, etha¬ 
nol, etheen, butaan/koolstofdioxide, koolstof- 
monoxide, zuurstof, water en waterstofgas. 
Deze stoffen reageren echter met zomaar met 
elkaar, Om een reactie tussen de juiste verbin- 
dingen lot stand te brengen, hebben we een 
katatysator nodig - een soort huwelijksmake- 
laar die de desbetreffende stoffen op een dns- 
danige manier bij eikaar brengt dat een vlotte 
binding onvermijdelijk is. 

Ratalyse beinvloedt de reactiekinetiek. Dat 
wil zeggen dat de kalalysator een reactie ver- 
snelt die anders te langzaam verloopi om 
bruikbaar te zijn, Maar de reactie moot wel 
energetisch mngelijk zijn. Hen katatysator kan 
geen wonderen verrichten, Om azijnznur te 
maken, zouden we bijvoorbecld graag aardgas 
(methaan) met koolstof- 
dioxide laten reageren, 
in formule CH 4 + C0 2 
CH 3 COOH). Helaas 
is deze reactie energe¬ 
tisch (thermody namisch) 
niet mogelijk- Geen en- 
kele kalalysator kan daar 
nog lets aan verandercn. 

Er is echter wel een andere katalytische re- 
actie, waarmee uii enkele van de genoemde 
goedkope grondstoffen azijnzuur te maken is. 
Dal is het zogenaamde Monsanto-proces voor 
azjjnzuurbereiding, Daarbij reageen methanol 
onder invloed van een rhodium(I)-katatysator 
-bij 185 C en 30 atmosfeer - met koolstof- 
monoxide. Twee derdc van de wereldazijn- 
zuurproduktie is afkomsttg van dil uiterst elTi- 
ciente proces. 

Er is een enorm versehil tiissen dczc een- 
stapssynthese, met een rendement van meer 
dan 99% en nitgaande van goedkope grond¬ 
stoffen, met de omslaehtige, inefflciente syn¬ 
these van Kolbe. Dil censtapsproces is 
schoonheid in de chemie. Dit is wat we een 
elegante synthese kunnen noemen, Hier kan 
geen ander proces legen concanrercn, 00 k gis- 


CH.-jCOOH Azumuun 


ting niet. Maar achter dit schijnbaar zeer ecn- 
voLidige proces gaat een ingewikkelde kataly- 
tisehc cyclus schuil. 

Ondanks de adembenemende hoogten die 
de organische synthese de laatstc decemiia 
hecft bcreikt, is bet 111 ct uitsl intend rozegeur 
en maneschijn in de organische chemie. De 
chemische industrie - en de samenleving - 
heeft te kampen met allerlei milieuproblemen. 
Hoc komt dat? Het word! onder andere ver- 
oorzaakt door iiet fell dat het merendeel van 
deze prachiige synthesen teveel afval produ- 
ceert. Voor een volledige analyse van de hoe- 
vcciheid afval die bij ecu proces ontstaat, zal 
men uiteindelijk 00 k rekening moeien houden 
met de wi jze waarop men gunslige reactieom- 
standigheden verkrijgl, zoals een bepaalde 
temperatuur of druk. 


Monsanto-aztjrtzuurproces 


CO 


RhOi-katalysator 
185 °C f 3-10* Pa 


GH^COOH AZUNZUUto 
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Een goede indruk van de efficientie waar- 
mee de diverse takken van de chemische In¬ 
dustrie hun processen uitvoeren, krijgen we 
als wc de verhouding bcpalen tussen kilo- 
grammen eindprodukt en kilogrammen afval 
(afb. 6). Deze cijfers zijn gebaseerd op meer 
dan twintig jaar eigen ervaring in diverse seg- 
menten van dc chemische Industrie. Ter ver- 
duidelijking: volgens mijn definitie is afval 
alles wal wordt geproduceerd behalve het ge- 
wcnste produkt. Het mcrendcel van dit afval 
bestaat uit anorganische zouten, zoals NaCl, 
NaBr, Na-,S0 4 , en (NH 4 ) 2 S0 4 , die veelal ont- 
staan hij de neutralisatie van zuren en basen. 
Eigenlijk maken organisch-chemici tevecl gc- 
bruik van neutralisatie als een win- of zuive- 
ringsstap in hun synthesen. 

De relatief grote hoeveelheid afvalzouten in 
dc fijnchcmischc en de farmaccutischc indus- 
trie is ten dele een gevolg van het feit dat in 
deze bedrijfstakken veel multistapsynthesen 
worden gebruikt. Bij die synthesen is een op- 
eenvolgende reeks van readies nodig om het 
eindprodukt te maken. Een conclusie lijkt vol- 
strekt duidelijk: er moet en zal iets gebeuren 
om deze zoutbergen te doen verdwijnen. Of de 


4. Het enzym u-amylase DE E-FACTOR - produkt of bijprodukt 

katalyseert bij runderen ™ 1 
de omzetting van cellulo- 


se uit bijvoorbeeld gras in 
glucosemolekulen. Men- 
sen kunnen cellulose niet 
verteren, omdat ze geen 
a-amylase maar p-amyla- 
se hebben. 

Produktgroep 

Produktgrootte (ton) 

Ton btjprodukt per ton produkt 

Olieprodukten 

Bulkchemicalidn 

IC^-IO 8 

K^-IO 6 

Circa 0.1 

Minder dan 5 

5. De katalytische carbo- 

Fijnchemicalien 

102-10 4 

5 tot 50 

nylering van methanol le- 
vert in een stap azijnzuur 

Geneesmiddelen 

10-10 3 

25 tot meer dan 100 


op. 


6. De relatieve hoeveel¬ 
heid bijprodukten varieert 
sterk binnen de diverse 
chemische bedrijfstakken. 
Vooral in de farmaceuti- 
sche industrie, waar vaak 
vele reactiestappen nodig 
zijn om een verbinding te 
maken, ontstaat veel che- 
misch afval. 
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chemische Industrie het leuk vindt of niet, ze 
krijgi een zoutarm dieet opgelegd 

Precisie in de organische synthese 

De si erne l tot de oplossing van dit probleem 
ligt in het begrip selectiviteii. Selectiviteit is 
een maatstaf voor de efficient ic van een pro- 
ces. De meest eenvoudige definitie, voor 
scheikundig ingenieurs, is rendemenl van het 
produki gedeeld door de hoeveelhdd grond- 
stof die is omgczet. Organisch-ehemici ken- 
nen ook andere categorieen van selectiviteit: 
ehemo-, regio- en stereoselectiviteiL Maar een 
categoric zien de organisch-ehemici meestal 
volledig over het hoofd. Die categoric kunnen 
we aanduiden met de namen ataomseleciiviteit 
of utaomejfidentie. De atoomelTicientie kun¬ 
nen we berekenen door het molekuulgewicht 
van het gewenste produkt te delen door de 
som der molekuulgewichten van alle in het 
proces gevomide stoffen. De atoomefficientie 
is derhalve een maatstai' voor de cchtc schoon- 
heid van ecu e he mi sc h proces. 

Een eenvoudig voorbeeld, namelijk de pro¬ 
duki ie van etheenoxide, kan het begrip atoom- 


STAP 1 CHLOORHYDRINEPROCES 

H 2 C=CH 2 + Cl 2 + HgO —► qch 2 ch ? oh 

STAP 2 Q 

CICHpCHjOH + Ca(OH) ? -► H 2 d-'CH 2 

i-chloor-emanol 

NETTO-FtEACTiE 

H 2 C=CH 2 + Cl 2 + Ca(0H) 2 —► 

ETHEEN CHLOQR CALCIUMHYDRQXIDE 

7 

effieientie goed illustreren. In arbeelding 7 
zien wc twee proeessen voor de bereiding van 
etheenoxide, Het k I as si eke chloorhydrinepm- 
ces heeft een atoomefficientic van 25 procent. 
Mel andere woorden, in het meest gunstige 
geval van honderd procent chemisch rende- 
ment ontstaat er per kilogram produkt drie ki¬ 
logram afval In fetie kunnen we het ehloor- 
hydrineproccs beter een eiileiumehloiidepro- 
ces noemen, met etheenoxide als voomaamste 
bijprodukt. Er is duidelijk een groot verschil 
met het katalytische proces, dat in een stap 
verloopt met een aLoomefficientie van hon¬ 
derd procent. De twijfelaars boor ik al zeggen: 
het rendemetu van deze oxydatie is toeh geen 
honderd procent, Maar dal is het rendemenl 


?5% 

A 

h 2 c=ch 2 

ETHEENOXIDE 





a 
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7 ©n 8. Blj de klassieke 
synthase van etheenoxide 
(oxiraan) reageert etheen 
met chloorgas tot etheen- 
chloorhydrine (2-chloor- 
ethanol). Bij de omzetting 
van dat tussenprodukt in 
etheenoxide ontstaat cal- 
ciumchioride (7a). Met 
een katalysator kan de 
reactie tussen etheen en 
^uurstof in een stap 
piaatsvinden [7 b en 8). 
Daarbij ontstaan in theorie 
geen bij prod ukten. 
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+ CaCU + 2H,0 

+ CsCL + H 2 G 

CALUOMCHLORiDE 


Karat ree 


H 2 C=CH 2 

ETHEEN 


Katalysator i 


KKHb 

JK 

HgC-CHj 

ETHEENOXIDE 



nologieen bij uitstck zijn bijvoorbccld de kata- 
lytische oxydaties met molekulaire zuurstof of 
waterstofperoxide en kaiulytische carbonyle- 
ringen (afb. 10). Het al eerder genoemdc 
Monsanto-aztjnzuurproces is een treffend 
voorbeeld. Het haalt een atnomeffkientie van 
honderd procent* Koriom, katalytische oxyda¬ 
ties en carbonyleringen zijn prachtige voor- 
beelden van zoutloze processes van sc boon- 
heid in de chernie. 

Volgens sommigen zal deze benadering te 
simpel zijn. Naiuurlijk is de hoeveelheid afval, 
ofwel de genoemde E-factor, belangrijk, maar 
bei tnaakt wel jets uit of het om keukenzout 
gaat of om zware metalen zoals cadmium, 
kwik, chroom enzovoort. Er is derhalve een 
meer verfijnde benadering nodig, die rekening 
houdl met de mate waarin hel afval het milieu 
belast. Daarbij kunncn we gebruik maken van 
een zogen aamde m i 1 tenv rie ndelij kheidscoeffi - 
dent of schoonheidsgetal, in het Engels de en¬ 
vironmental quotient EQ genoemd. Het EQ 
van een proces is hel aantal kilogram men 
afval per kilogram produkt (de E-factor), ver- 
menigvuldigd met een onvriendelijkheidscoef- 
ficient die we aanduiden met Q. 


9. Chemtci moeten bij het 
zoeken naar synthesepro- 
cessen niet a I teen letten 
op de opbrengst, Ook 
met de hoeveelheid en de 
aard van de bijprodukten 

10. Katafysatoren kunnen 
tat van readies sneiler 
laten plaatsvinden. Bi li¬ 
nen de organ ische ay fi¬ 


eri de hoeveelheid energie 
die een proces verbruikt, 
moeten ze rekentng hou- 
den, Katalysatoren zijn 
vaak milieuvriendelijke 
huipmiddelen. 

these zijn met name de 
katalytische oxydatie en 
de katalytische carbony- 
iering populaire reacties. 


van het klassieke proces ook niet. Vergelijken 
we de atoomeffidelities van diverse reactie- 
paden, op basis van theoreti.se he rendementen, 
dan krijgen we snei een indruk hoe schoon 
(milieuvriendelijk) deze routes zijn. A Is de 
werkelijke rendementen bekend zijn, kan men 
h i ermee reken * n g houden. 

Schone technologieen 

De sleutel tot schone, mtlieuvriendelijke pro- 
cessen in de industriele organise he synthese* 
lijkt duidelijk: het veelvuldig gebmik van 
schone, katalytische processes Schone tech- 

Nstuur & Techniek , fit, 9 (1993} 


KATALYTISCHE OXYDATtE 

RHC=CH S + HjOj - L -+- RHC --CHj 



KATALYTISCHE CARBON YL EH ING EN 

ROH + CO RCOOH 

RHC=CH 2 +COt h 2 o 2 j -*- rch 2 ch 2 cooh 

* ~ Katalysator 
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Hoc minder gewenst het afval is, des te 
Koger is de Q-waarde. Als we keukenzout een 
Q-waarde van I toekennen, dan geven we bij- 
voorbeeld aan chroomzouten sen waarde van 
100 mee. In de praktijk zal de hoogte van Q 
afhankelijk zijn van onder andere de giftigheid 
van het afval en de vraag hoe gemakkelijk een 
bepaalde afvalstroom opnieuw valt Le gebrui- 
kem Het zal duidelijk zijn dat over de hoogte 
van de Q-waarde valt le twisten. Een ding 
staal echter vast, we hebben hier een moge- 
lijkheid om de milieu vriendelijkhe id van che¬ 
mise he proccssen le beoordelen. 


CH^OH + CO -► CHjCOOH 

METHANOL A23TJ 'N&JVR 

+ CO — CH d CH,GOOH 

PBOPSQNZIW 

CH a CHfAry1)OH 4 CO -CH 3 CH(AryJ)CQGH 


ch 3 ch^oh 

ETHANOL 


industriele synthese van ibuprofen 

Katalytische proeessen bieden vele voordelen, 
zeals vermindering van zoutlash laag energie- 
verbruik, vaak minder stappen en hogere se¬ 
lect! viteit. Bovendien kunnen katalytische 
processen alternaticven bieden voor het ge- 
bruik van ‘stoichiometrisehe’ ofwel grote hoe- 
veelheden van toxische en gevaarlijke reagen- 
tia, zoals fosgeen en dimethylsulfaaL De 
grootschalige toe passing van enzymen, de ka- 
talysatoren van Moeder Natuur, kan daarbij 


12 en 13. De klassieke 
synthese van da pijnstlller 
ibuprofen uit isobutyl- 
benzeen vergt diverse re- 
actiestappen f waarbij de 
opbrengst niet 100% is 
en tal van bijprodukten 
ontstaan. Bij de nieuwe 
synthese zijn deze reac- 
ties vervangen door twee 
katalytische reacties, na- 
meliik een hydrogenering 
- wsarbij een alcohol ont- 
staat - en een carbonyle- 
ring, die het etndprodukt 
oplevert. Enige maanden 
geleden is de fabriek die 
volgens het moderne 
precede werkt, in gebruik 
genomen. 


COOEl 



SYNTHESE 

VOLGENS 

HGECHST 
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11. De kaialytische 
carbonylersng - een 
reactie met kootstof- 
mo new ids - fs toe- 
pasbaar op diverse 
oitgangsstoffen. Met 
methanol onlstaat 
azijnzuur, etinanot re- 
ageert tot propaan- 
zuur a.n urt l-fc-isobu- 
tylfenyi)-e.thanoE ont- 
staat ibuprofen. 



^CGGH 



een belangrijke rol spelen* Hierbij kunnen we 
ook denken aan de vervanging van readies in 
gechloreerde kootwaterstoffen door enzymati- 
sche omzettingen in water. 

Katalytiscbe processen zijn efficienter, 
schoner on milieuvriendelijker dan klassieke 
synthesen. Dcze processen kunnen ook wor- 
den toegepast in de farmaceutische Industrie. 
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Een voorbeeid daarvan is tie synthese van het 
geneesmiddel ibuprofen. Ibuprofen is een be- 
langrijk pijnstillend middel (analgeticum), 
waar onder andere veel reumapatienten baat 
bij hebben. Wereldwijd produceert men er 
jaarlijks circa achtduizend ton van. 

Hoe zullen we ibuprofen maken? Voor de 
synthese van deze verbinding, moeten we ons 


procent. Het zal u inmiddels duidelijk zijn 
welk proces als winnaar te voorschijn is geko- 
men. Hoechst-Celanese en Boots hebben on- 
langs ecn joint venture opgericht voor de fa¬ 
bric age van ibuprofen via de groene route 
(afb. 13), Dit zouden we de 'ibuprofen light’- 
route kunnen noemen, daar zij is ontdaan van 
alle zoutballasl. 



14. Industrie!© afvalpro- 
dukten zoais vliegas en 
kafkverbtndingerr, zijn 
vaak toegepast in de we- 
genbouw en de aanleg 
van fietspaden. 

15. De vaJfilmkristallisator 
maakt het mogelijk om or¬ 
ganised© verbindingen te 
zuiveren zonder daarbij 
opbsmiddelen te gebrnb 
ken. Dit systeem bestaat 
uit vertical© buizen. Het 
proces is gebaseend op 
het smelten van mengsels 
en herkristallisatie van 
zuivere verbindingen en 
vindt plaats in een dunne 
vioesstoffilm op het buis- 
oppsrvlak. 


het azijnzuuiproces van Monsanto nog even 
voor de geest halcn. Analoog aan de vorming 
van azijnzuur uit methanol en koolstofmo- 
noxide, kunnen we propionzuur uit ethanol en 
koolstofmonoxide verkrijgen. Op verge!ijkba- 
re wijzc mud dc reactic van l-(p-isobutylfe- 
nyI)ethanol met koolstofmonoxide vervolgens 
ibuprofen op 1 eve re n (afb. 11}, Het enige dat 
we nog moeten invullen* is de katalysator. 

Afbeelding 12 laat zien op welke wijze ibu¬ 
profen werkelijk op industriele schaal wordt 
gemaakt. Het ene proces wordt uitgevoerd 
door de firm a Boots, waar de pijnstillende ver- 
binding is uitgevonden. Deze klassieke syn¬ 
these kunnen we vergelijken met de andere, 
katalytische route die is ontwikkeld door 
Hoechst-Celanese, Vanaf het gemcenschappe- 
lijke tussenprodukt, p-i sobu ty lacetofenon, be- 
staat de 'groene* route uil twee stappen, name- 
lijk katalytische hydrogenering en earbonyle- 
ring. In het proces bij de firma Bouts zijn er 
vijf reactic stappen nodig. Bovendien heeft de 
groene route een atoomefficientie van honderd 


Een andere draai 

Bij de synthese van ibuprofen komt de stereo- 
chemie om de hoek kijkem Er bestaan name- 
lijk twee soorten ibuprofenmolekulen. Het 
enige vcrschil tussen deze molekulen zit "m in 
de manier waarop vier verschillende delen van 
het molekuul rondom het centrale koolstof- 
atoom zijn geplaatst. Daardoor zijn er twee 
ibuprofenmolekulen die elkaars spiegelbeeld 
zijn, het zijn stereo-isomeren. Zorn structuur- 
verschil zagen we ook bij cellulose en zetmeel 
optreden* 

Het aan ibuprofen verwante geneesmidde! 
naproxen kan ook in twee s pi ege! bee Id vor men 
voorkomen. Maar een van die twee vormen 
veroorzaakt bijwerkingen. Daarom is na¬ 
proxen als een zuivere stereo-isomeer bij de 
apotheek te verkrijgen. Bij ibuprofen zijn 
zover bekend geen problemen bij bijwerkin- 
gen. In geneeskundig upzicht is er geen bc- 
z waar tegeu het vervaardigen van pi lien die 
beide stereo-isomeren van ibuprofen bevatten. 
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Het is echter veel eleganter om alleen de ac- 
tieve vonn van een geneesmidde! te produce- 
re n. Het andere isomeer is in het beste geval 
overbodige ballast* die slechts bijdraagt aan 
een lager rendement van de grondstoffen en 
derhalve minder milieuvriendclijk is, En zoals 
bij naproxen, kunnen er ook bij andere ge- 
neesmiddelen stereo-isomeren bestaan die on- 
gezonde bijwerkingen veroorzaken* of die 


schadelijk zijn voor het milieu, Een proces 
waarbij alleen de gewenste stereo-isomeer 
ontstaat, verdient daarom een verlaging van de 
Q-waarde, de onvriendehjkheidscoefficient. 

Om alleen de gewenste stereo-isomeer te 
synthetiseren, hebhen ehemici zogenaamde 
chirale katalysatoren nodig. Dergelijke kataly¬ 
satoren bevorderen reaches waarbij een be- 
paalde stereo-isomeer ontstaak Chirale kataly- 
satoren bij uitstek zijn enzymen* de biologi- 
sche katalysatoren van Moeder Natuur* Van- 
daar dat het gebruik van enzymen in de orga¬ 
ns scbe synthese de laatste jaren sterk toe- 
neemt. Enzymen zijn tot rneer in staat dan 
velen den ken. Tal van enzymen kunnen name- 
lijk meerderc readies katalyseren. Ook past 
men op grote schaal de katalyse met bepaalde 
metaaleomplexen toe bij de synthese van zui- 
vere stereo-isomeren. 

Het is verstandig om in een zo vroeg moge- 
lijk stadium van een synthese, de overbodige 
stereo-iso me ren te verwijderen, De reden is 
duidelijk: voor eike produktiestap waarin we 
die ballast meeslcpen* hebben we per kilo 
eindprodukt twee maal zoveel oplosmiddef 
reagentia en arbeidsuren nodig vergeleken met 
dezelfde stap uitgevoerd met zuiver materiaal. 
En als dc atoomefficientie gcen 100% is, is de 
hoeveelheid afval ook tweemaal zo groot. 

De organische synthese - bet in elkaar knut- 
selen van waardevoile produkten uit eenvou- 
dige grondstoffen - kan elegant zijn en kan op 
een schone, milieuvriendelijke wijze worden 
uitgevoerd. Maar om dit belangrijke doel 
daadwerkelijk te bereiken, moeten organici 
meer aan de liQ-waarden van bun synthesen 
denken en nicer katalyse-bewust worden. Om 
met John Keats te spreken: '*a clean process is 
a joy fore ver 1 '. 


Literatuur 

Emsky Jen Hibbcn F. De magie van kaialysiituren, Natuur 
8t Ted i nick 1992; 60;!, Kijk op Wetenschap, 

Sanlen RA van. Katalyse. De kalalysator van de twintigste 
eeuw. Natuuri& Techniek 1992; 60; 9, 638-651. 

Rronvermelding illustraties 

Shell Nederland Chemle BV, Vestiging Moerdijk: pag, 
684-685 (ins tal Intie). 


Dr K. Muller, Hoffmaiui La Roche, Basel, CH: pag. 684- 
685 (molekuulmodel), 

De Burg BV, Heerhugowaard: 3, 

Landtnrichtingsdicnst. Utrecht. 4. 

Pelt & Hooykaas. Rotterdam: 6 (foto). 

Dow Benelux NV, Tcmcuzcn; 8. 

Dcgtts&a AG, Frankfurt, D: 9, 

Pennebaker Design, Houston/BHC Company, Dallas, Tx., 
VS: 13. 

Nederlandse Cementindusliie; 14. 

Sulzer Chemtcch, Winterthur, CH; 15. 


Natuur & Technmk, Gh 9 (1993) 


695 









ZlNGEN IN 



Helioseismologie 

De zon zingt. Beter gezegd. ze bromt. De zon trill in een harmonisch 
akkoord van miijoenen tonen tegelijk, afs een enorm kerkorgel met 
honderdduizenden pijpen. De tonen zijn geluidstrillingen met hele 
lage frequences, rond 0,003 hertz. Ze zijn opgesloten in het inwendi- 
ge van de zon: het oppervlak deint mee. Door de deining te analyse- 
ren meet men de inwendige structuur van de zon Dit nieuwe, veelbe- 
lovende vakgebied heet helioseismologie. Er zijn grootschalige pro- 
jecten voor op poten gezet. ondermeer de bouw van een kunstpla- 
neet die tussen de zon en de aarde zal komen. Zelfs het inwendige 
van andere sterren dan de zon kan zo worden onderzocht. 




De bests rontgenbeelden 
van de zon worden mo* 
menteei gemaakt door de 
Japanse Yohkoh-satel- 
I ret, Deze opname tooni 
alieriei ingewikketde 
structuren m de corona, 
die zieh ver buiten de zon 
urtstrekt De corona 
wordt verbit door energre 
uit het binnenste van de 
zon. Die veroorzaakt ook 
de gefuldsgolven die de 
zon in staande trilling 
brengen (inzet). Dankzij 
die triliingen komen we 
meer te weten over het 
inwendige van onze ster. 


R.J. Rutten 

Sterrekundig fnststuut 
Universiteit Utrecht 
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De zon is een gasbol, en zoals in dk gas kun¬ 
nen gduidsgolven zich ook in de zon voort- 
planten. Tussen de zon en de aarde kunnen ze 
dat niet, doordat de mimte tussen de planctcn 
vrijwd lecg is, leger dan het beste vacuum in 
aardse laboratoria. Geluidsgolven kunnen de 
zon diss niet uit. A1 rond 1950 werd geopperd 
dal zonnegeluid vooral net onder het zonsop- 
pervlak wordt opgewekt. Daar wordt het 
transport van energie verzorgd door convectie, 
het opborrelen van hete gasbellen zoals in ko- 
kend water, De zonne-energie wordt gelevcrd 
door watcrsloffusie in het binnenste van de 
zon. De energie reist van daaruit langzaam 
naar het oppervlak, eerst als straling en dan 
door convectie, om daar te ontsnappen als het 
zonlieht dat wij zien (afb, 2), 

Vlak onder het zonsoppervlak zijn de be we- 
gingen in de convecLiezone het hefttgst Daar 
blijken ze ook het meeste ‘lawaai* te veroor- 
zaken, Verrassend is dal dit lawaai vooral be- 
staat uit eigentrilltngen van de hele zon, Teza- 
men vormen de miijoenen staande Irillingen 
een liarmonisch akkoord. Elk van deze trillin- 
gen is opgeslolen in een Lrilholie, vergelijk- 




1, Het meeste onderzoek 
aan de zon wordt verncht 
vanuit speciale observa^ 
tori a. zoal s dit in Big Bear 
Lake in Califomie. 

2, In de binnenste delen 
van de zon treden de 
kemfusies op waaraan de 
zon zijn energie ontfeent 
Die wordt uiteindelijk aan 
het oppervlak uitge- 
straald. De heftige borre- 
lingen in de convectiezq- 
ne slaan eigentriilingen 
van de zon aan. Ze plan^ 
ten zich als geluid voort 
door de hele zon en ver- 
oorzaken een deining op 
het zonsoppervlak. 

3, Deze opname van een 
Jljn (horizontale as) op het 
zonsoppervlak toont de 
beweging ervan in de tijd 
fverticaal). Wit Is omhoog, 
zwart omlaag. Merk op 
dat de beweging van elk 
punt op de lijn zich elke 
vijf minuten herhaalt. 
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0 20 40 

Plaats op de zon (Mm) 


baar me! dc trilling in een orgelpijp: tussen 
een knoop aan het gesloten einde aan de basis 
van de pijp en een buik bij liei open uiteinde 
aan de top (al'b, I-1 en 1-2). Dc zon is helemaal 
van gas, maar be vat toch zulke trilholten (zie 
Intermezzo I). 

Hoe we ten we dat de zon als een orgei trill? 
Het begon met een ontdckking van Robert 
Leighton en zijn medewerkers van de sterre- 
wacht op Mount Wilson in Califomie, In I960 
kwamen zij tot de ontdckking dat het opper- 
vlak van de zon bcweegt met een Ly pi sc he pe¬ 
ri ode van vijf minuten. Dat gebeurt in een 
wanordelijk patroon, waarin stukjes zonsop- 
pervlak van zo 5 n 3500 kilometer doorsnede af 
en toe een reeks op-en-neerbewegingen 
maken met een typische u its lag van dertig ki¬ 
lometer, Leighton en de zijnen maten deze be- 
wegingen door de dopplerversehuiving van 
spectraallijnen in he! zonnespectrum te regi- 
streren, In die tijd ging dat nog met fotografi- 
sche platen. 


Dil trillings patroon is heel warrig. Afbeei- 
ding 8 laat zo’n vlekkerig patroon zien. Het 
vergt een andere manier van kijken om cr re¬ 
gel maat hi te ontdekken, Afbeelding 3 toont 
de ontwikkeling van het patroon in de tijd 
langs een reepje zonsoppervlak. Elk stukje 
zon beweegt op en necr met een periode van 
vijf mini]ten. De zig-zagpatrofieri in de afbeel¬ 
ding hebben hellingen die men kan inlerprete- 
ren als de snelheid waarmcc het patroon zieh 
over het zonsoppervlak voortplant. De zo be- 
paalde snelheden bed rage n vijftig. tot honderd 
kilometer per seconds, Dat is veel groter dan 
de geluidssnelheid, die aan de buitenkant van 
de zon zeven kilometer per seconde bedraagt. 
Dit geeft aan dat de waargenomen golfpatro- 
nen in de vijf-minutentrillmg geen echte gol- 
ven zijn, maar het gevolg zijn van golfinterfe- 
rentie, 1 n een haven zie jc dat soms ook, bij de 
weerkaatsing van golven tegen een kadeiouur, 
Het snijpunt tussen twee elkaar kruisende gol¬ 
ven kan zich veel sneller verplaatsen dan de 
golven zelf. 

De warrigheid van de vijf- mi nu ten trilling 
ontstaat doordat niet sleehts enkele, maar mil- 
joenen eigentfillingen van de zon met elkaar 
interfercren, Ze versterken elkaar en doven el¬ 
kaar urt. De resulterende amplitude van zo*n 
dertig kilometer komt overeen met hun statis- 
tisch gemiddetde (de world nit het aantal tril- 
lingen maal de gemiddelde amplitude per tril¬ 
ling), De vijLmmutentrilling is dus niets an- 
ders dan de schijnbaar wanordelijke result ante 
van een in werkelijkheid hee! ordelijk patroon 
van eigentriliingcn, een harmoniseh akkoord 
dat men gerust 'zonnemuziek' mag noemen, 
Het akkoord omvat echte r zb veel tonen, dat 
het resultaai als ruis overkomu 

Vondst door een computer 

Het inzicht dat de vijf-minutentrilling uil ei- 
genfrillingen van dc hele zon zou kunnen be- 
Staan (zie ook Intermezzo l\ kwam pas tien 
jaar na Leighton's ontdckking van de trilling, 
met een vondst die feitelijk door een compu¬ 
te r prog ram m a werd gedaan. Roger K, Ulrich, 
toen student aan het California Institute of 
Technology, berekende zonsmodellen met 
daarin een gedetailleerde beschrijving van de 
convectie. In zijn programma bleken eigentril- 
1 ingen te ontstaan die hij eerst aan numerieke 
instabi 1 iteiien toeschreef. Hij kon echter geen 
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programmeerfout vinden en besloot tenslotte 
daL de eigentrillingen fysisch juist waren, Dal 
betekende dat ze ook in de edite zon kimnen 
worden opgewekt. 

Ulrich schreef een koit artikel met de sug- 
geslie dat zulke eigentrillingen de verklaring 
van de vijf-mmutentrillmg zouden kunnen 
vormen, Hij voorspelde duarin dat in een f-l- 
diagram zoals in afbeelding 4, waarin de fre- 
quentie f is uitgezel tegen het aanial golven I 
random de zon, parabolen te zien zouden zijn. 
In 1975 lukte hel de Duitser F ( -L. Deubner (let 
op zijn voorletters) als eerste deze f-1--parabo¬ 
len in waarnemingen van de vijf-minutenlril- 
ling op te lossen, Dat gaat pas bij met ingen 
van voldocnd lange tijdsduur. Afbeelding 5 
toont hel resultaat van een mode me waame- 
ming waarin de vijf-minutentrilling gedurende 
twaalf dagen werd gevolgd. Hierin zijn de pa¬ 
rabolen van de grondtoon en een hele reeks 
bovcntoncn goed gescheiden. 



2 - 


1-1-T-f-1- 

0 20 40 60 90 

Graad I 


De zon ats orgel 

In de zon worden gduidsgolven opgewekt door 
de convectieve hew eg ingen net onder hel upper 
vlak. Hel opperviak vomit een open ukeiude 
voor geluidsgolven die naar bn i ten (open, ter- 
wijl binnenwaarts lopende golven worden om- 
gebogen door de mwaartse temperatuurstijgihg 
(afb, 1-2), Mel toenemende temperatuur plan ten 
geluidsgolven zich sneller voort, De onderkant 
van een seheef naar beiteden lopend golf front 
toopL sncller dan de bovenkunt: golffrometi 
worden daardoor omgebogen. De zo aan het op- 
pervlak en in het inwendige gereflecteerde gol¬ 
ven mterfereim Door versterking en ulldovmg 
blijtl een patroon van staande golven over, met 
een of meer knopen en buiken onderweg, Zulke 
imerlerentie is er Joodrechl op het opperviak, 
maar ook horizon null mndom de zon. 

De golfpatronen van de eigentrillingen wor¬ 
den gekarakteriseerd door de gehele getal len n 
en !. Het getal n meet hel aantal knopen mssen 
het opperviak en de reflectiedieple in het inwen¬ 
dige. Dit getal is verge!ijkbaar met het aantal 
knopen tangs een orgdpijp die de harmonise he 
reeks daarvan bepalen (de grondtoon en de op- 
sUipeling van bovcntoncn: octaaf. oeiaaf + 
kwint. octaaf + kwint + kwart, octaaf -+- kwint + 
kwart + grote terts enzovoort), 

Hel getal I duidt het aantal golven random de 
zon aan. Rondom is er ook interferon tie; een 


4 en 5. De frequence f uitgezet 
tegen de graad I - het aantal 
golven rond de zon - in een 
zogenaamd M-diagram resul¬ 
ted in parabolen die de ei- 
gentnlllngen van de zon ken- 
sehetsen 4 is een theoretiseh 
diagram. 5 werd waargeno- 
men met een zonnetelescoop 
op Hawaii, gedurende 12 ach- 
tereenvolgende dagen. Graad 
I loop! van links naar rechts 
van TO tot 3O0 h de frequentie 
neemt van cinder naar boven 
toe van 1,5 tot circa 8 milli- 
herz. 
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INTERMEZZO I 



vast patraon van sLiande go [veil komt editor alleeu 
te voorschijn voor die golven die na een hele om- 
loop met zichzelf in de pas lopen. De verdeling over 
de bo] word! beschreven als damboidvelden, simias- 
appdparten en/of breedleringen, waarhij 1 her aanlal 
knopen random de zon aanduidL 

Bij elke eigentrillmg (n,I) hoort een specif]eke 
Lrilholie. Voor alle trilholien vormt het zonsopper- 
V&k een open uiteinde, inaur de dteple waarop dc 
inwendige reflee tie plants vindt, Iiangl al van de 
sehaaigrootte van de golf Hoe groter hei sink zons- 
oppervlak dat op en neer golft, hoe die per de denk- 
beeidige orgelpijp sleekt. De golven met kleine I, 
die rnaar enkele knopen en bniken rondom de zon 
hebhen, komen to I ver onder de convecliczone. 

ledere eigentrilling heeft een specifiekc bijbeho- 
rende Erequenlie f (toonhoogte). Deze gee ft het aan- 
tal triilingen per secondc (herz) en is het omgekeer- 
de van de periode P: f - I/P. Afbeelding 4 ioont de 
frequenties van vele (njpeombinaties. De lokalies 
van de mogeiijke triilingen in dit f-1-diagram liggen 
op parabolen die met n genummerd zijn, De onder- 
ste parahool h de grondloon met n=0, de eerslvol- 
gendc heeft een knoop ortderweg (n=l), de volgende 
twee enzovoort. By een orgelpijp wordt de frequen- 
lle in de octaafsprang van n=G naar n- I prccies ver- 
dubbdd (met een extra knoop halverwege de pijp), 
maar in de zon is de frequentjetoename van n=0 
naar n-1 kleiner, doordat dc Semperaiuur en daar- 
mee de geluidssnelheid inwaarts sterk. toenemen. 


1-3 

Langs elke parahool zijn de mogeiijke eigen 
tri if ingen met grand I gemmimerd. Doordat de 
zon draait* worden deze ook nog in een aantal 
subtonen gesplitsL Hiervan liggen de frequen¬ 
ties lied die h t bij elkaar. Ze zouden samenval- 
len als de zon tiiei draaide, omdat er dan geen 
verschil is tussen go 1 veil die met de rotatie mec 
lopen en degenen die daar juist tegenkt bewc- 
gen. De parabolen iopen naar reehls op. doordat 
elgentrillingen die minder diep steken (gralere 
1) alleen hetzelfde aantal knopen kunneii hebben 
Uissen zoosoppervlak en steekdiepte bij kleinere 
golflcngte en dus bij gratere frequence f. 

De zon trill op al deze frequenties. De iri! I in¬ 
gen van ongeveer 0.0033 Hz (en dus een perio¬ 
de van vijf minuten) zijn het sierksi. Per trilling 
beweegt het zonsoppervlak max initial ztvn vijf- 
lig meter op en neer. met een snelheid van 
hooguil twin tig centimeter per seeonde. 


Trilling 


Honzontale golflengte 


1-1 en 1-3. Een ruisende 
luchtstroom slaat in 
elke orgelpijp een an- 
dere verzameling eigen- 
frequertties aan, Dat 
zijn de grondtoon, met 
een golflengte die pre- 
cies 0,5 meat in een 
halfopen trilbofte past, 
sfi een reeks bovento- 
nen die dear precies 
.5. 2,5, 3 t 5 enz. maal 
in pas sen. 


1 - 2 . De trilholten in de 
zon worden begrensd 
door het zonsoppervlak 
dat de golven naar be- 
neden kaatst, Naarmate 
ze dieper reiken worden 
ze starker afgebogen 
ten gevoige van de toe- 
nemende temperatuur, 
zodat ze urteindelijk het 
oppervlak weer berei- 
ken en weer worden 
weerkaatst. 
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Hdioseisniologie 


Toen astronomen in de vijf-minutentrilling 
eenmaal het inicrferentiepatroon van zo’n Lien 
miljoen eigentrillingen hadden herkend, was 
de helioseismologie geboren. De trilholten be- 
palen de frequences (toonhoogten) van de ei- 
genlrillingcn. De frequenties, die kunnen wor¬ 
ds n gemeten aan het meedcinen van het zons¬ 
oppervlak, versehaffen informatie over de on- 
ziehtbare lagen daaronder. De voomaamste zo 
meet bare parameters zijn de diepie en de ge- 
middclde rotatiesnelheid van elke trilholte. 
Omdat de miljoenen eigeutriilingen afhanke- 
lijk van de parameters n en I (Intermezzo f) al- 
lemaal hurt eigen diepte hereiken, varierend 
van zeer ondiep Lot ver onder de eonvcctiezo- 
ne, is het in principe mogelijk de lemperatuur 
en de rotatiesnelheid door de hele zon heen 
nauwkeurig te peilen. 

De metingen van het Lemperatuurverloop 
hebben tot dusver niet tot grote verrassingen 
geleid en zeker niet tot grote wijzigingen in de 
huidige theorieen voor steropbou w en sterevo- 
lulie. Er was twijfel aan de juistheid daarvan, 
omdat er reeds lang een onverklaard tekort is 
aan waargenomcn zonneneutrino’s. De fre¬ 
quences van de eigentrillingen blijken echter 
heel goed te kloppen met de 
structuur van de zon zoais die 
eerder was afgeleid nil com¬ 
pute rbe re keningcn. Dal is in 
feite een triomf voor de 
gangbare theorie. Wat er met 
de neutrino’s mis is blijfi on- 
duidelijk (mijn artikel hier- 
over in Namur & Techniek 
van twintig jaar geieden is 
helaas nog steeds geldig), 

De inwcndige zonsrolatie 
is interessanter. De zon wen- 
tell niet in haar geheel, zoaks 
de vrijwei slarre aarde, maar 
bezit een differentials rotalic: 
versehiilende delen van dc 
zon draaien met ongelijke 
omwentdingsduur. Voor hel 
zonsoppervlak is dat al lang bekend ml waar- 
nemingen van zonnevlekken. Bij de polen 
duun de aswenteling van de zon 36 dagen, bij 
de cvenaar sleehts 25 dagen. Uil de seismolo- 
gische metingen blijkt dat ook binnenwaarts 
differentials rotatie optreedt: de lagen binnen- 


6, 7 en 8. GONG-appara¬ 
tus stelde deze opname 
van de zon (6), samen art 
3600 beelden die in een 
minuut werden gemaakt, 
Dopplermatingen via het- 
zelfde apparaat vemaden 
do beweging van het 
zonsoppervlak (7). Wit is 
naar ons toe, zwart van 


ons at Wat in deze opna¬ 
me vooral opvalt is de be¬ 
weging in de gezschtsrich- 
ting tengevolge van de 
draaitng van de zon. Wan- 
near we die eiektronisch 
van het beeld aftrekken 
zien we dat da hole zon is 
bedekt met op-en-neer- 
bewegende gebieden (8), 
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ZON MESEISMGLOGIE 


In de helioseismologie en de as teroseismo logic 
regislreerl men de deining van het oppervkik 
van een ster die wordt veroomrakt door de in- 
terferentie van zeei veel etgentrillingen. Het 
ontrafelen van de mterfemniiepatronen gaal met 
Fourieranalyse en vereist meetreeksen van heel 
langc meetduur (zie intermezzo III), Hoc gaal 
he l me ten zclf in zijn work? 

Er zijn twee verschillende nape tprmci pcs: 
men meet de verticale goll’snelheid van hel op- 
pervlak door middel van hel dopple ref feet, of 
men meet de veranderingen die de golven le- 
weegbrengen in de intenslteit van de uitgezon- 
den straling. Beide signaJen zijn klein. De pe¬ 
ri odieke variatie die de vijf-mimilentriliing aan- 
brengt in de helderheid veui hel zonlicht, bc- 
draagt slechts enkele miljoensten daarvan. 
Slechts in nauwkeurige melingen gedurende 
hinge tijdsduur, waa rover de stooraignalen weg- 
tniddelen, komen de eigen! rillmgen te voor- 
schijn. Dai is ondermeci gedaan met hel 
ACREM instrument aan boord van de Solar 
Maximum Mission. Meting v anti it de ruimte 
maakte het daurbij mogelijk de vercistc nauw- 
keurigheid van I : ID 7 te halen. Voor tel escopen 
op de grond siaat de onmsl in de uardatmosfeer 
dal niet toe. 

In do pp I erm el ingen 
voIgt men hel been en 
weer so hut yen van een 
specU'^aLl I ij fi . De golf- 
lengte daarvan veran- 
derl mel de snelheid 
van de laag waarin de 
lijn ontstaat. De dop- 
plerversciuiiving word! 
gegeven door de formti¬ 
le A ■ Ay = AqEv/cK 
waarin A de gemeten 
golflengte is. de rust- 
gblflengte die de spec 
v ' Lraallijn zon hebben ids 

HxSlsiil7 nr-f-31 de laag niet op en neer 

beweegt v de snelheid 
is in de gezichtsri dicing 
en c de lichi snelheid 
(300006 km-s' 1 ). Op de 
gemeten snelheid zijn 
correct!es nodig voor de 
sneihei d sco m ponen ten 
van de zonsroiutie en de 
uardrotaUe langs de ge- 



zichtslijn* voor de invloed van dc aardatmnsfeeF en 
voor itndere bewegingen in het zonnegas. 

In de met ingen waarmee Leighton en de zijnen in 
I960 de vijf-rmmilenirilling unldektem maaklen zij 
gebruik van een gewone zonnespectrograaf om de 
doppler verschuiving te me ten. Hun true was dat ze 
dat deden voor grote delen van het zonsoppervlak 
regel ijk, met een si i mine fotografisehe tcehniek om 
de lijn verschuiving om te zetten En zwaiting op dc 
piaai. Ook Deubner, die voor hel eerst de parabolen 
in hel fd-diagram opJoste, verrichtte zijn me tinge n 
met een norm ale zonnespecirograaf. Tegenwoordig 
gebruikt men xpeciale apparatus voor dopplerme- 
tingen, die een veel betere nauwkeurigjieid, met 
name stabiliteit, hiedt dan dc klassieke speetrogra- 
fen. Het gaat hierbij om rcsonantiecellcn cn om 
Mi chel son d n Cerfe ra meters. 

In resonantiecdlen wordL zonlicht toegevoerd aan 
een klein glazen vat watirin zich kaliuni- of natrium 
gas bevindL Dal gas absorboerl de kaliuni- of de na¬ 
trium I ijnen in het zonlicht, Om de cel wordt een 
sterke magneet geplaatst die een Zee mail splil sing 
van deze absorptie levert. Daarmee worden twee 
'voelertjes' in het zonlicht gesehapen, waannee de 
verschuiving van de spectraallijn nauwkeurig kan 
worden geregislieerd. De stabiliteit van zulke me- 
lirtgen is uilzondedijk hoog (1 : JO 11 ), doordal de 
grootte van dc gol 11 eng respiting tussef de twee ab- 
sorptiepieken alleeti word! bepaald door de sierkte 
van dc mag tree l, en die verandert niet. 

In Michclson-inLcrlcmmctcrs wordt zonlicht gc- 
mengd mel een spec t raid lijn van laser! icht. I let prin- 
cipe hjkt de tedmiek die een pianostemmer ge- 
bruikt ids hij de spanning van een snaar regelt door 
naar zwevingen tussen twee noteu te luistereo. De 
interferometer vertaalt het golflengleverscLiil tussen 
een spectraallijn in her zonlicht on de iaaertrjn in 
moduMie van dc uittredende intensitcit. Bij dop- 
pier verschuiving van de spectraallijn verandert de 
internsitcitszweving in fase. Zulke laseverandcringen 
kunnen zeer nEtuwkeurig worden gemeten 

Naast de eis van grote meelnauwkeurigheid is er 
ook de eis van lange meetduur (zie Intermezzo Ill), 
Bij een gewone zonneteleseoop heeft men ai snel 
problemeu met de 1%-perkte daglengte, Een meet- 
dnur van hooguil een uur of twaalf top een woiken- 
lozc 2le juni!) is nog veel te kort voor het nauwkeu¬ 
rig meten van lage-l-geluidstiillingcn en hoge-f- 
zwaartelri 11 ingen warn men zich nu vooral op con- 
centreert, Hoe krijgl men een langere meetduur? Er 
zijn drie mogelijkheden; Antarctica, nelwerken 
rondom de aarde en ruimtetelescopen. 
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Vanaf Antarctica wordt al jaren helioseismoJogie 
bedrevem Op de Scou-Amundsenbasis op de zuld- 
pool draait in de zuideiijke zomer (onze winter) de 
zon op vaste hoogte boven de horizon rand. De at- 
mosfeer is er vaak stabiel en zander watcrdamp* Pe¬ 
ri ode n van ononderbroken zonneschijn van honderd 
uur komen regelmatig voor, Hier zijn. met bcschei- 
den lelescopen, door Franse en Amerikaanse onder- 
zoekers resultaten van hoge kwaKtett verkregen. 

De tweede oplossing is netwerken van teJeseopen 
rond de aarde te bouwen, zd dal de zon altijd wel in 
temninste een teleskoop waameembaar is, Franse en 
Engelse helioseismoJogen hehben aJ zulke netwer- 
ken in bedrijf; deze werken respcctievehjk met na¬ 
trium- en kaliumrcsojianticceJIen, Een bijzonder 


bedrijven. Dit zal gebeuren met een stoutmoedig 
project waarin de Europese ruimtevaariorganisatie 
RSA de hoofdrol speelt. Dil is de SOHO-misste. 
waarmee men beoogl een kunstplanecL te plaatsen in 
het punt tussert aarde en zon waar de zwaarlekracbt 
van de aarde juist wordt gecompensecrd door die 
van dc zon, Daarin zal dc SOHO (Solar and Helio¬ 
spheric Observatory) met de aarde mee om de zon 
bewegen, in ononderbroken zonneschijn en zonder 
de storende heen-en-weerbeweging van sale! Helen 
die om de aarde draaien. De dopplerverschuivingen 
die mei de baan samenhangen zijn daar mimmnal. 
SOHO zal helibseismologie bedrijven met een nairi- 
umresonamiecel en een Michelson-interfemmeter, 
De la nee ring is, als allcs goed gaat, in 1995 > 
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ambitious network wordt inomenteel voltooid door 
hei National Solar Observatory in de VS. (let hceft 
een toepasseiijk acronym (GONG = Global Oscilla¬ 
tions Network Group) en zal bestaan uiL zes gcheel 
geautomatiseerde telescope n op de beste lokaties op 
aarde, elk voorzien van een Michel son-interferome¬ 
ter, GO MG zal beginnen met wanmemen in 1994 en 
zal per jaar rnaar liefst een terabyte gegevens leve- 
ren (1 r ll?ytc - 10* 2 byte). 

Tenslotte is het natuurlijk het beste (maar ook bet 
duurste) om helioseismologie vanuit de nitrate te 
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E-1, W-2 en 11-3. 

Slechts met rnetin- 
gen van lange duu t 
kunnen de eigen tril¬ 
ling en van de zon tot 
in detail worden be- 
stydeerd, Lang 
meten kan op de 
ZuidpooE (13-i), waar 
deze telescoop’s zo- 
mars dag en nacht in 
het zonnetje staat, 
Voor het GONG-pro¬ 
ject (11-2 en 11-3) staan 
binnenkort op zee 
plaatsen op aarde 
containers met appa¬ 
ratus, waardoor de 
meting ononderbro- 
ken voortgang kart 
vinden. 


Udaipur 


in de zon draaien voor een groot deel langza- 
mer rond dan de buitenkant. De nieuwste mc- 
tingen lutcn zien dat de zon min of meer ro- 
teert alsof zij is opgebouwd uit starre cilinders 
(afb. 9). De rotatie van de diepsie deien van de 
zon is nog niet goed gcmcten, maar cr zijn 
aanwijzingen dat die wcer aanzienlijk sneller 
ronddraaien, 

Nienw ItcKl op de zon 

De helioseismologi sc he metingen van zowel 
de diepie als de rotatie van de irilhollen reiken 
tot dusver niet ved dieper dan lialverwegc de 
zon. Dat komt doordat de eigentnllingen met 
kleine 1, die het diepste reiken, erg kleine am- 
plituden hebben. De triliingen met I > 100 zijn 
sterker aanwezig. Toth is het erg interessant 
juist de diepere zonneroerselen te meten. 

In de eerste plaats is er de hoop dat men uit 
zulke metingen meer te weien komt over de 
dynamo in de zon. Dat de zon een dynamo 
heeft staat buiten kijf; ze bezit iminers een 
sterk magnetisch veld. Het is echter volstrekt 
onduidelijk hoe deze dynamo werkt. Het mag- 
neetvdd daL we aan de oppervlakte van de zon 
zien uitbreken, is zeer ingewikkeld. Het be- 
staat vooral uit fluxbuizen, dunne siiertjes van 
zeer sterk magnetisch veld (0,15 tesla; het 
aardmagneetveld dat onze kompassen debt is 
zelfs bij de magnetische polen maar 0,00006 


9, De zon draait niet als 
een starre bol, Helioseis- 
moEogre verschaft rnzicht 
in de omwentelingssnel- 
heid van de diepere deien 
van de zon. Die blijken 25 
tot 35 dagen over een 
omwenteEing te doen. 




9 
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T). Deze fluxbuizen klonteren op het opper- 
vlak samen tot aclieve gebieden en zonnevlek- 
ken. In de meer naar buiten geiegen chromo- 
sfeer en corona zorgen ze voor allerlei structu- 
ren (protuberansen, filamenten, spikulen en 
corona le lussen) en voor spectaculaire proccs- 
sen en explores zoals zonnevlammen. De to- 
tale magnetische veldsterkte op het zonsop- 
pervlak wisseh met de bekendc elfjarige cy- 
clus, waarin de magnctische activiteit sterk 
stijgt en daalt. Daarin wordl ook de gemiddeE 
de polarisatierichting omgepoold, met wisse- 
ling van leken tussen noordelijk en zuidelijk 
zonnehal frond. 

De magnetische verschijnselen vormen de 
hoofdmoot van het modeme zonneonderzoek, 
dat dam nice een sterk p 1 asmafysische inslag 
heeli gekregen. Het is daarin zaak beter begrip 
te krijgen van de onbekeode dynamo in het 
zonsinwendige die voor dtt alles zorg draagt. 

Verder is het mteressant de inwendige strue- 
mur van de zon onder de convec lie zone te be- 
palen, dus van de radiatieve zone waar hei 
energietranspoit door stmling wordl verzorgd. 
Ook is meting wenselijk van hei lemperatuur- 
verloop in de binnenste delen van de zon, 
waar de kemftisiereacties optredcn. Wcllichl 
werpt kennis over de temperatuur in het tliep- 
sie rice I van onze zon nietiw licht op hei klas- 
sieke probleem van de ontbrekende neutrino's. 



SOHO 


0.01 

astronomlsche 


ID, SOHO is een sated let 
die In 1995 in een baan 
tussen aarde en zon 
wordt geplaatst, De satel- 
Itet bevindt zich dan 
voortdurend op een plek 


waar de zwaartekracht 
van aarde en zon eikaar 
opheffen. Op deze manlsr 
kan SOHO continu waar- 
nemingen venrichten aan 
de zon. 


Fourieranalyse: transformatie en resolutie intermezzo hi 


Fourieranalyse is de wiskundige munier om te 
besehrijven wal elke muziekliefhebber zonder 
moeite dost: ampliiudepatranen ontleden in 
golfcomponenten. Als je naar een mtmeksiuk 
luisten volgt je trommelvlies de amplitude van 
de drukgolven die je oor beret ken: op elk mo¬ 
ment is dat slechts een enkele uitslag, Toch ben 
je al luisreread in staat om daar een mengelmg 
van toonhobgten in te nnderscheiden. Dat is 
Fou ri ertrans format ie, 

Een bememde sLellmg van Fourier zegt dat je 
elk signaal, mils conlinu aanwezig, tor op witte- 
keurige nauwkeurighekJ kunt besehrijven als 
een som van sinussen en eosinussen. Een reeht- 
hoekige blokfunctie, hijvoorbeeld. kan heel pre- 
eies benaderd worden door een som van sinus- 
sen met afnemende golflengte* Fouriertransfor- 


matic is het ontleden van een gegeven signaai in 
zulke sinusvormige eomponentem Dal is het- 
zelfde als Uxnihoogien onderscheiden in geluid. 

De eis van cont inuYieil is nodig omdaf voor 
voldoend grote precisie s lech is een voldoend 
grooi aamal metingen volstauL In de mufti ek is 
dat direct duidelijk: ulleen van een lang aange- 
houden toon boor je de hoogte precies, De ho- 
boi'sl die een A hlaast om hei orkest te I ate n 
stem men, houdt z'n A heel lang aam Een pam 
keslag is veel moeilijkcr tc intoneren. 

In de helioseismologte houdi deze els in dat 
er zeer langdurig moel worden gemelen. Sclieri 
ding van de parabolen in he! f-bdiagram (afb, 5) 
en preeieze meting van de frequencies van de ei¬ 
gen triHingen van de zon, vereisen metingen die 
de lengte van de dag ruim te boven gaan. 
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11, Magnetische proces- 
sen in het diepe binnenste 
van de zon veroorzaken 
structures zoals zonne- 
vlekken en zonnevlam- 
men, Metingen aan de 
geslage deining van bet 
oppervfak kunnen ons 
helpen om de magneti¬ 
sche processen deter te 
begrijpen. 


Tenslatte wordt er reikhalzend uitgekeken 
naar aste rose is mo I og ie, het doen van verge- 
lijkbarc metingen aan andcrc sterren dan dc 
zon. Omdat die zelfs in de grootste telescopen 
nog puntvomiig worden afgebeeld* kan men 
liiervan alleen trill ingen met heel luge grand 1 
meten. Zulke metingen zijn heel moeilijk 
doordat er* in vergelijking tot de zon, zo wei- 
nig fotonen beschikbaar zijn, A steroseis mo lo¬ 
gic is vanaf de aarde vrijwel ondoenlijk, aan- 
gezien de dampkring bet licht stcrk verstoort. 
Het wachten is op metingen van oil de ruimte. 


Daar komi bij dal men niet alleen de fre¬ 
quent ies (die overeenkomen met de lempera- 
tiiur onderin de trilholte) cn de frcquenlic- 
spl its ingen (de rotatie van de onderkant van de 
trilholte) van de eigen trill ingen kan meten* 
maar ook de trillingsterkten. Deze worden be- 
paald door allc processen die bet aan si aan en 
de demptng van de trillingen beinvloeden. De 
precieze wij/e waarop de eigentnliingen in 
gang worden gezel of warden gestopt* km ons 
veel leren over de con veche ve be wegingen en 
bun samenspel met het mag net) sc h veld in de 
zon. 

Het accent in het onderzoek vcrsebuifl no 
naar het met grote precisie meten van trill in- 
gen met I age I, en vooral van die met langere 
perioden dan vijf minutem De reden am naar 
de laatste te spcurcn, is dat frequences kleiner 
dan 0,002 herz vermoedelijk duiden op g-tril- 
lingen, Dit zijn eigentrillmgen waarin niet de 
gasdruk maar de zwaanekracht de lerugwer- 
kende krachl is die een versLoring in ecn golf- 
beweging omzet. De golven op zee zijn een 
speciaal (want oppervlakkig) voorbeeld van 
zulke zwaartegolven; interne zwaartegolven 
komen binncnin onze oceancn ook voor. Ze 
veroorzaken zeer grootschalige gollpatronen 
met geringe golfhoogte* die alleen met satel- 
lieten meetbaar zijn. Ook in de aardse damp¬ 
kring beslaan interne zwaartegolven. In de 
zon kunnen zulke g-tdllingen niet beslaan bin- 
nen de convectiezone waarin de gel uidstri 11 in- 
gen juist worden opgewekt* maar wd binnen 
het radiaticve inwendige. Hun ontdekking (als 
ze beslaan en mils ze de convectieve buiten- 
kam van de zon zover optilien dat het oppcr- 
vlak meetbaar beweegtj zal een grote slap 
voorwaarts betekenen in de zon nese is mo logic. 
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Als de huid beschadigd raakt, ontstaat er een wond. Een verwaarioos- 

de wond kan uitdrogen of geinfecteerd raken. Daarom moet een wond 

B ^ “JM -m 

worden bedekt met een verbandmiddel dat uitdroging tegengaat en 
besmetting met bacterien voorkomt. Er zijn maar weinig ideate ver- 
bandmiddelen. Sommtge beschermen goed tegen infecties. maar 
taterS te weinig vocht door, Anderen zorgen wei voor een goede vocht- 
afgifte, maar houden djeen bacterien tegen. Onderzoekers hebben nu 
een membraan ontworpen, dat wellicht kan voldoen aan de eisen die 
aan een goed wondbedekkingsmateriaal worden gesteld. 



Op basis van polyetherurethaan is een membrsan ontworpen met 
rafrr hoveolaag met kiaine porien en sen ondeilaag met grots po- 
rien, dal geschikt is ate wondbedekkingsmiddel 


W.LJ, Hinrichs 

Chemische Technologse/Biomedische Material Techntek 
Universiteii Twente 


scheikunde 


De huid is een natuuriijke barri£re die het li- 
chaam beschermt Legen sehadelijke invloeden 
van buiten. Als er delen van de hn id verloren 
gaan, valt deze bescherming weg. Er treden 
dan infecties met binnengedrongen bacterien 
op of er ontstaan u i tdrog mgs verse hijnselcn 
door bui ten sponge verdamping van water. 
Dergelijke eomplieaties kunnen levensbedrei- 
gend zijn en belemmeren op zijn minsL de 
wondgenezing. 

We voorkomen deze problenieri door een 
wond van de omgeving af te schermem Veei 
materialen waarmee men een wond kan afdek- 
ken, hebben een dichte structuur en vormen 
een kunstmatige bairiere. Wonden produceren 
echter vocht Het transport van vocht door 
diclite structuren beperkl zich tot verdamping 
van water door het materiaal. Dal is mcestal 
een Lraag proces. Het wond vocht hoopt zich 
dan onder het materiaal op. Wie ooit een 
pleister op een snee in een vinger hceft ge- 
plakt zul dit hebben gemerkt. Dc huid onder 
de pleister verbleekt en verweekt door het 
vochlige klimaat daar. Verder kan vochiopho- 
ping pijnlijk zijn en soms duwi het zelfs het 
behandclingsmateriaal van de wond af. 

Wond vocht is een ideaal groei medium voor 
bacterien. Het is rijk aan voedingsstoffen. 
Bacterien die voor het bedekken van de wond 
aanwezig waren, kunnen aanleiding geven tot 
infecties. Het wondbedekkend materiaal is dan 
ook regel mat ig aan vervanging toe. Als het is 
vastgekoekt aan de wond, kan die daarbij weer 
opengaait Bij iedere vervanging is het risico 
van binnendringeitde bacterien aanwezig. 

We verkrijgen een vlolte vochtafvoer als we 
een wond afdekken met maeroporeuze, spons- 
achtige materialen. Door de hoge absorberen- 
de eapaciteit hoopt er zich geen vocht onder 
bet materiaal op. De sponsachtige structuur 
gee ft ook een median i sc he beseherming van 
de wond en kan bloedstelpend werken. Derge¬ 
lijke materialen besehermen door hun open 
structuur de wond echter onvoidoende tegen 
uitdroging of hei binnendringeti van bacterien. 
Een gesloten bovenlaag voorkomt soms een 
dee I van deze be z ware n. 

Een plastic vdletje 

Een ideaal wondbehandelingsmateriaal moet 
blijkbaar voldoen aan twee ogenschijnlijk te- 
genstrijdige eisen. Zo'n materiaal moet een 



wond goed afsluiten om infecties en uitdro- 
ging te voorkomen en moet bovendien wund- 
vocht doorlaten, om op hop mg van wond vocht 
onder het materiaal te voorkomen. Een maleri- 
aai dat aan deze eisen voldoeL, kan op de 
wond blijven zitlen totdat de wond is genezem 

Onderzoekers bij de g roe pen Biomedisehe 
Materiaal Techniek van de Univemteii Twen- 
le en Thoraxchirurgie van het Thoraxeentrum 
van het Acadcmtsch Zickerthuis Groningen, 
hebben een dergelijk materiaal ontworpen. 
Het hecht stevig aan het wondoppervlak* 
ademt, vergroeii met het weefsd en schept 
jdeale fysiologische omstandigheden. Het ma¬ 
teriaal niaakt dan als bet ware dee! uit van de 
huid 

De onderzoekers kozen als basismateriaaJ 
polyurethaan. Het menselijk lichaam kan dit 
polymeer namelijk zeer goed verdragen. Poly- 
urethaan is a! veelvuldig in gebruik in allerlei 
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2 

1, 2 en 3. Elektmnenmi- 
croscopische opnamen 
tonen de microporien in 
de bovenlaag (1) en de 
macro poridn in de onder¬ 
laag van het huidvervan- 
gende membraan (3), 
Saclerien zeals Staphylo¬ 
coccus aureus zijn te 
groot om door de boven¬ 
laag heen te dringen. 


3 

Netuur & TBCtwkrK 6i, 9 (1993) - Cat nr. 93093 - SISG 542.5, 605.6 


implantaten zeals het kunslhart. Het is tevens 
ilexibel en elastisch. Daardoor kan er ecn 
membraan van worden vervaardigd, dat ook 
op onregelmatige wondoppervlakken en nabij 
gewrichten kan worden aangebracht. 

Om geen bactericn door tc lalcm meet het 
bovenste laagje van het wondbedekkingsmate- 
riaal zeer kleine porien bevalten, met een dia¬ 
meter van nog geen 0 t 2 pm. De microporeuze 
laag beperkt ook het vochtverlies door ver- 
darnping. De micro porien zijn met eikaar ver- 
bonden en vormen kanaaltjes waardoor wond- 
voeht kan worden afgevoerd. 

Onder deze microporcuze top laag moot zieh 
een laag bevinden die zowel microporien (in 
dil geval is de poriediameier kleiner dan 10 
pm) als macroporien (met een poriediameier 
van 50 tot 100 pm) be vat. Deze laag dient 
voor de goede absorptie van wondvocht en 
een goede heehiing van hel maternal aan het 
wondoppervlak. 

Er zijn drie mechanismcn die bijdragen aan 
een goede hechting van het membraan aan de 
wond, Onmiddellijk na het aanbrengen zuigt 
het zich aan hel wondoppervlak vast door de 
capillaire werking van de porien. Vervolgens 
neemt de hechting toe als het opgezogen bleed 
gaat stollen* De bloedstolsels vormen vaste 
verbindingen lessen hel wondoppervlak en hel 
membraan. Er ontstaan veel van deze verbin¬ 
dingen omdat de onderlaag van het materiaal 
zeer poreus is en daardoor veel aanhechtings- 
punten heeft voor de afzetting van bloedstol- 
sels. TensIotLe kan er ook weefsel vanuit hel 
wondoppervlak in de poreuze structuur groei- 
en, waardoor de hechting nog verder toe- 
nee mt. 

In de natuurlijke siluatie groeit opperhuid 
voortdurend aan vanuit de onderlaag, ferwijl 
aan het oppervlak opperhnidceilen afsterveru 
verhoomen en afschilferen, Het aangebrachte 
membraan blijft niet eeuwig op het wondop¬ 
pervlak zitten. Daaronder kaji veilig nieuw 
huid-weefsel groeien, Als de genezing is vol- 
tooid, vail de surrogaathuid als een korslje van 
de wondplek af. De surrogaathuid wordi ook 
wel kumthuid genoemd* 

Omgekeerde fasen 

De vraag is, hoe men zo’ n kunsthuid met een 
microporeuze toplaag en een macroporeuze 
onderlaag kan produeeren. De fasenleer, die 
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de menging en on t menging van stoffen be- 
schrijft, biedt de oplossing voor dit probleem, 
Daartoe gaan we uit van een polymeer (poly- 
urethaan), een oplosmiddel waar bet polymeer 
in kan oplossen (/V-m ethyl-2-pyrrol idon) en 
een vloeistof waar bet joist niet in oplost 
(water). 

De kunsthuid ontstaat door fase-inversie- 
processen. Bij fase-inversieprocessen brengt 
men een homogene polymeeroplossing in een 
oververzadigde toe stand. Door de oververza- 
digde toestand slaat het polymeer neer en ont- 
staal er een vaste fase. Fase-inversie kan on- 
dermeer warden opgewekt door de polymeer¬ 
oplossing in contact te brengen met een niet- 
oplosmiddel Een niet-oplosmiddcl is een 
vloeistof waarin het polymeer niet oplost, 
maar die wel in alle verhoudingen mengbaar 
is met het oplosmiddel Doordat de polymeer- 


4. Bij de behandeling 
van een heetwater- 
verbranding van een 
kind, hebben arisen 
een geglyceriniseer- 
de huid aangebracht 
Enkele jaren geleden 
ontdekten onderzoe- 
kers van de Neder- 
landse Brandwonden 
StEchting dat deze 
huid goed bewaar- 
baar is. Glycerol ont- 
trekt water aan de 
huid en heeft een 
zwak antibacteriSle 
werking. 

5. De bovenlaag van 
hat huidvervangende 
membraan houdt 
bacterien tegen, ter- 
will de onderlaag ver- 
groeit met het wond- 
weefseL 


M 


Awsm, 

- 
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6. De samenstelling 
van het mengsel X 
kan men weergeven 
In een fasendriehoek. 
De hoekpunten ge- 
ven de zuivere com- 
ponenten A, B en C 
weer. X(a), X(b) en 
X(c) duiden op de re¬ 
lative hoeveelheden 
van de componenten 
in het mengsel 

7, Met een derma- 
toom verwijdert een 
chiiwg buad voor 
transplants* jedoe I e in- 
den. Daarbij ontstaat 
een forse schaaf- 
vuond (a). Teneinde 
een groter wondop- 
pervlak te kunnen 
behandelen en drai¬ 
nage van een wond- 
bed mogelijk te 
maken, snijdt men de 
huid met een mesh- 
graft dermatoonn (b). 



6 


B 



oplossing rijker wordt aan niet-oplosmiddel. 
raakt de oplossing ovcrverzadigd. Dat Icidt tot 
een hogere energie van het systeem. Deze 
energie kan worden veriaagd door een ont- 
menging van de oplossing in twee vloeistoffa- 
sen. Een van de twee fasen heeft een hoge po¬ 
ly meerc once nt rati e, de andere een lage. Deze 
fasen noemen we achtereenvolgens de poly- 
meerrijke fase en de polymeerarme fase. 

We sehetsen de samenstellmg van een 
mengsel bestaande uit drie componenten - in 
dit geval een mengsel van een polymeer, een 
oplosmiddel en een niet-oplosmiddel - in een 
driehoek. De hoekpunten geven de zuivere 
componenten weer, Een mengsel dat bestaai 
uit twee van de drie componenten, wordt 


vGOrgesteld door een punt op een van de drie 
zijden van de driehoek. Een mengsel dat be- 
staat uit alle drie de componenten, geven we 
weer door een puni binnen de driehoek. 

We noemen zo’n driehoek ook wel een fa- 
send digram. Afbeelding 6 toont een fasen dia¬ 
gram van een mengsel van de componenten A. 
B en C. In het mengsel X is de verhouding 
van deze componenten X(a):X(b):X(c). Deze 
verhoudingen kunnen vve langs de zijden afle- 
zen. AIs we vanaf het hoekpunt C een lijn 
door X trek ken, dan is de verhouding tussen A 
en B langs deze lijn constant, 

Het is echter met altijd zo dat componenten 
in alle verhoudingen met elkaar kunnen men- 
gen. Soms treedi bij een bepaalde verhouding 
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of onder een bepaalde temperatuur ontmen¬ 
ging op, Bekende voorbeelden daarvan zijn 
mengseis van chloroform en water of de af- 
koelende vleesjus, die zich splits! in een wate- 
rige en een vettige fase, In hei fasendiagram 
geven we de verhoudingen waarbij he! oplos- 
middel T het niet-oplosmiddd cn bet polymeer 
ontmengen, de vloeistof-vloeistofonlmenging, 
met een lijn weer\ Deze grens tussen samen- 
stellmgen die we] en met stabiel zijn ten op- 
zichte van de vloeis tof- vloeistofontmenging, 
heet de binuduul. 

Stel mi daL we chemicalien mengen in een 
verhouding die volgens hei fasendiagram niet 
stable I is. Het mengsel zal dan gaan ontmen¬ 
gen; er ontstaan twee verschillende fasen. 
Deze ontmenging verloopt lungs de zoge- 
naamde nndentijnen. De eindpunten van deze 
lijnen liggen op de hinodaal en geven de sa- 
menstellingen weer van de twee fasen die na 
de ontmenging /ijn ontstaan. In afbeelding B 
is te zien hoe een oplossing met samensteliing 
X ontniengt in een polymeerrijke fase met sa- 
menstelling Y en een poJymeerarme fase met 
samensteliing Z, 

De hinodaal doorkruist 

A Is de samensteliing van een homogene poly- 
meeroplossing zo verandert dal de hinodaal 
word! gepasseerd bij een lagere polymeercon- 
centratie dan die van het kritisch punt (C in af¬ 


beelding 8), vindt er vloei stof-vloeistofont- 
menging phials (pijl B in afbeelding 8). Er 
ontstaan dan polymeerrijke druppeltjes in een 
poly meerarme omgev ing. 

Het systeem bereikt een thermodynamisch 
evenwichi zodra hei vollcdig is ontmengd en 
er twee lugen /ijn ontstaan, Een van de twee 
lagen hestaal oil de polymeerrijke fase, de an- 
dere nit de poly meerarme fase. 

Maar dit evenwichl wordt niet altijd bereikt. 
Daar kunnen we gebruik van maken bij de 
vanning van een poreus membraan. Nog tij- 
dens de ontmenging bereikL de polymccreon- 
centralie in de polymeerrijke fase dan zo f n 


POLYMEER 



OPLOSMIDDEL 


NIET -OPLOSM 1DD EL 


POLYMEER 



fl. Als de opiossing met 
samensteliing x onitabiel 
is. treedt vToeistof-vlaeh 
stofontmenging op. Er 
ontstaat een vloeistoffase 
met samensteliing Y an 
een met samensteliing Z. 


De samensteliing van het 
mengsel kan zo verarrde- 
ren dat de binodaal boven 
of beneden het kritische 
punt wordt gepasseerd, 
Er ontstaan dan poty- 
meeramne dmppals in een 


polymeerrijke omgeving 
(A} of polymeerrijke drug- 
pels in een poly meerarme 
oplossing (B). 

9. Uit het fasendiagram 
blijkt dat een nlet-poreuze 


toplaag kan worden voor- 
komen door de polymeer- 
oplossing te verrijken met 
water (pijl B). Een gedeel- 
teiijke ontmenging gaat 
dan vooraf aan het near- 
slaan van het polymeer. 
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10, De kunsthuid kan we- 
kenlang op een wand be- 
vestigd blijven. Na verwij- 
dering van een prototype 
dat viff uur lang sen wood 
bedekte, blijken er taEioze 
verbindingen tussen het 
weefeei en het membraan 
te zijn verbroken. 

11, Bij de vervaardiging 
van dit membraan, be- 
droeg de gewichtsver- 
houding tussen polyure- 
thaam, polyvinyl pyrrol- 
idon, N- methyl-2-pyrrol- 
idon en ethanol 2:1:12:5. 


hoge waarde, dat Ket polymeer neerslaat. Dit 
neerslaan van het polymeer heeft Lot gevolg 
dat de membraanstructuiir word! vastgelegd. 
Bij verwijderi ng van het oplosmiddet en het 
niet-oplosmiddeh bijvoorbeeld door droging, 
ontstaat ecn poreus membraan. 

Het polymeer dat in dc druppeltjes is neer- 
geslagen, vormt het membraan, terwijl de po- 
lymeerarme fase de porien veroorzaakt Deze 
structuur is voor ons doe I echter ongewenst, 
omdal zo 1 n membraan nict stcrk genoeg is. 

We kuniten ook een homogene polymeerop- 
lossing samertstellen, waarbij de hinodaal 
wordl gepasseerd bij een polymeerconcemra- 



tie die ligt bovcn die van het kritisch punt. Er 
ontstaan bij ontmenging poJynieerarine drup- 
pekjes in een polymeerrijke omgeving (pijl A 
in afbedding 8), De druppeltjes groeiem ter- 
wijl de polymecrconeenlratie in de polymeer¬ 
rijke fase toeneemt. Ook hier heerst er pas een 
thermodynamisch evenwicht, als de twee 
fasen volledig ontmengen in twee lagen. 

A Is het polymeer neerslaat voordat het ther¬ 
modynamisch evenwicht is bereikt, verkrijgen 
we een membraan met een structuur die tegen- 
gesteld is aan die van het ongeschikte mern- 
braan. Hij is als het ware binnenstebuiten ge- 
keerd. Waar zich polymeerarme druppeltjes 
hebben gevormd, ontstaan de porien. De con¬ 
tinue, polymeerrijke fase vormt de vaste strue- 
tuur waaruil hel membraan bestaat. De porien 
zijn meestal bolvormig. Hun formaat hangt af 
van de mate waarin de druppeltjes zijn ge- 
groeid voordat het neerslaan van het polymeer 
in de polymeerrijke fase de membraansiruc- 
tuur vastlcgde. De porien zijn met elkaar ver- 
bonden als de druppeltjes elkaar tijdens het 
groeiproces raken en gedeeltelijk met elkaar 
vers mel ten. 

Een ongewenste barriere 

Als we een laagje po 1 ymeeroplossing dal 
slechts polymeer en oplosmiddel be vat, onder- 
dompelen in een zuiver niet-oplosmiddelbad, 
krijgen we meestal een membraan met een 
niet-poreuze toplaug en een poreuze onder- 
laag. Het fasen diagram help! ons het ontstaan 
van deze ongewenste, asymmetrische struc¬ 
tuur te verkiaren. 

We zagen al dat een opgeloste polymeer 
neerslaat als de concenlratie te hoog wordl. 
Het blijkt dat we drie gebieden in het fasen- 
diagram kunnen onderscheiden. Er is een ge¬ 
bied waarin de poly meeropl os sing homogeen 
is (gebied 1 in afbeeiding 9), een gebied waar¬ 
in vloeistof-vlocistofontmenging plaatsvindt 
(gebied 2) en een gebied waarin het neerslaan 
van polymeren optreedt (gebied 3). 

Na ondcrdompcling van de polymeeroplos- 
sing in een niet-oplosmiddelbad vindt er een 
uitwisseling van oplosmiddel en niet-oplos- 
middei plaais. Er stroomt echter meer oplos¬ 
middel uit de polymeeroplossing dan dat er 
met-oplosmidde! instroomt. Daardoor stijgt de 
polymeereoncentratie in de bovenste laag van 
de polymeeroplossing* Deze verandering van 
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de samenstelling is in afbeelding 9 weergege- 
ven met pijl A. Qmdat de grens tussen hei ho- 
mogene-oplossinggebied en het polymecr- 
neerslaggebied wordt gepasseerd, slaat het po- 
lymeer neer zonder dat er eersi vloeistof- 
vloeistofontmenging heeft plaatsgevonden. 
Dit resuheert in de vorming van een niet-po- 
reuze toplaag. 

Deze toplaag fungeert als een harrtere voor 
de uitwissding van oplosmiddd en niet-oplos- 
middeL Uij hindert de instroom van niet-op- 
losmiddd editor minder dan de mtstroom van 
oplosmiddd. Daardoor verandert de poly- 
meerconcemratie onder de niet-poreuze top¬ 
laag nagenoeg niet. De samenstelling van de 


12, De polymeren In het 
membraan zijn polyether- 
urethaan en polyvinylpyr- 
roiidon. In de ketens zijn 
vinyl py rrolidoneenmono - 
meren fboven) of ure- 
thaaneenheden fonder) 
gekoppeJd op de plaats 
van de lichtblaowe en de 
gele atomem 




13. De produktie van het 
huidvervangende en 
wondbedekkende mem¬ 
braan Ex kin vtndt plaats 
onder uiterst schone om- 
standtgheden In een zo- 
genaamde dean room. 

14 on 15. Na het verwijdo- 
ren van huid voor trans- 
pEantatiedoeteinden, kan 
men met het huidvervan- 
gende membraan de 
wood afdekken. Als geen 
complicates optreden, 
zal de wond spoedig ge- 
nezen. 


polynieeroplossing passeert mi wel de bino- 
daaJ, zoals pijl B in afbeelding 9 aangeeft De 
op loosing onlmengt, het polymeer slaat neer in 
de polymeetTijke fuse en er ontstaat een po- 
reuze onderlaag* 

Zo’n membraan met een niet-poreuze top¬ 
laag is ongeschikt als kunsthuid* Een wezen- 
lijk kenmerk van de gewenste kunsthuid is 
juist de aanwezigheid van microponcn in de 
loplaag. 


Fasendiagrammen die bij een bepaald 
niengsel horen, geven de stand van zaken 
weer bij een bepaalde druk en temperatuur. 
Door deze proces condi ties, de aard van de drie 
verbindingen, de verhoudi ng waarin ze voor- 
komen en de manier waarop de samenstelling 
van de oplossing verandert iijdcns hei proces 
te wijzigen, kunnen we invloed nitoefenen op 
de kenmerken van het membraan dat zal ont- 
staan. 
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De chemie van het membraan 

Bij de produktie van de kmisthuid gaan we uit 
van het polymeer polyurethaan, waaraan een 
ander polymeer, polyvinylpyrrolidon, is toege- 
voegd. Deze stoffen zijn opgelost in een 
mengsel van Af-niethyl-2-pyrrolidon en edia- 
nul, Water fungeert als niet-oplosmlddel. 

Een polyurethaan membraan met de ge- 
wenste structuur kan worden vervaardigd door 
een oplossing van de polymeren polyurethaan 
en polyvinylpyrrolidon in een mengsel van N- 
methy 1-2-pyrrol id on en ethanol eerst geduren- 
de enige tijd bloot te stellen aan waterdamp en 
daama onder te dompelen in een waterbad, 

Zowel de blootstelling van de polymeerop- 
lossing aan waterdamp als de aanwezigheid 
van polyvinylpyrrolidon in de polymeeroplos- 
sing zijn essemieel voor de vorming van de 
mieroporeuze toplaag, Tijdens de blootstelling 
aan waterdamp, kan er geen oplosmiddel uit, 
maar kan er wel water in de oplossing stro- 
men, Daardoor neemt de polymeerconcentra- 
tie in de bovenste laag van de polymeeroplos- 
sing niet toe maar af* Door de toename van de 



hoeveelheid water in deze laag, word! de bino- 
daal nu wel doorkmist, De vloeistof-vloe istof- 
ontmenging leidt uitemdelijk tot de vorming 
van microporien in de toplaag. 

De onder laag die zowel macroporien als mi¬ 
croporien be vat, ontstaal in het waterbad. Het 
oplosmiddel en water wisselen met elkaar nit 
en er vindt vloeistof- vloeistofommenging 
plaats, gevolgd door het neerslaan van het po¬ 
lymeer in de polymeerrijke fase. Door de 
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blootstellingstijd van de polymeeroplossing 
aan de waterdamp of de w ate rdampco nee ntra- 
iie te varieren, kan de hoeveclheid waterdamp 
die dc polymecraplossing opneemt, worden 
geregeld. Op deze wijze kunnen membranen 
met uiteenlopende poriestructuren worden 
vervaardigd. De poriegrootte in de toplaag 
nceml toe bij een toename van dc blootstd- 
lingstijd of de waterd a mpcon centra tie. Qok de 
strnctuur van de onderlaag hangt af van de 
blootstellingstijd en de waterdampecncentra- 
tie. Bij cen langcre blootstellingstijd of een 
hogere waterdampc once n trade dringt de wa¬ 
terdamp dteper in de laag van de polymeerop- 
lossing door. Daardoor neemt hel aantal 
macroporien in de onderlaag af. Bij een zeer 
lange blootstellingstijd of een zeer lioge wa- 
terdampconcentrade, dringt de waterdamp de 
ge he Ic po 1 y meerop I ossi ng b i n n en. De on l me n - 
ging vindt plaats over de gelicle dikte van de 
oplossing. Er ontstaat een symmetrisch mem- 
braan met slechts een type porie. 


16. De huidvervanger kan 
men ook gebruiken om de 
getransplanteerde huid te 
fixeren op de wond. Door- 
dat het membraan trans¬ 
parent wordt, kan een 
arts de genezing velgen 
zonder de wondbedek- 
king te moeten verwijde- 
ren. 

17. Bij de produktie van 
het asymmetfische mem- 
braan, is de snelheid van 
het proces bepalend voor 
de hoeveelheld water¬ 
damp die doordringt in de 
polymeeroplossing en 
dei+ialve voor de uiteinde- 
lijke strnctuur 


Afspralen 
van restanten 
oplosmiddeE 



17 



16 


Het polyvinyl pyrrol idon in de polymeerop¬ 
lossing bevordert de vormirtg van porien. Dit 
komt doordal dit polymeer zowel oplost in het 
oplosmiddel als in water, Hicrdoor verdeelt 
het zlch tijdens de vloeistof-vlnetstofonlmen- 
ging over de polymeerarme en de polymeerrij- 
ke fuse. Na het neerslaan van polyurethaan, 
verdeell polyvinylpyrrolidon zich opnieuw 
over heide fasen. Een deel daarvan kan weer 
in oplossing gaan, Dit leidl tot het openbreken 
van de poriewandem zodai dc porien in de 
toplaag goed met elkaar zijn verbonden. Dit 
proces zorgt ook voor de vorming van micro- 
porien in de onderlaag van de kunslhuid. 


Aan dc lopendc Inmd 

De kunslhuid kan op grote schaal worden ge- 
produceerd met een lopende-bandsysteem 
zoals dal schematised! is weergegeven in af- 
beelding 17. Een strijkmcs brcngl een dunne 
laag van een oplossing van polyurethaan en 
polyvinylpyrrolidon in een mengsd van N- 
methyl-2-pyrrolidon en ethanol aan op een po- 
lypropeen-dragermateriaal. Een transportsys- 
teem vervoert de dunne laag van de polymeer¬ 
oplossing naareen ruimte die is verzadigd met 
waterdamp. De waterdamp is afkomstig van 
een dampgenerator, Een bepaalde hoeveeiheid 
waterdamp dringt door in de bovenstc laag 
van de polymeeroplossing op de drager. Deze 
oplossing wordt vervolgens ondergedompeld 
in een waierbad. Hierbij wissell het oplosmid¬ 
del uit met water, waarin hel polymeer niet 
kan oplossen. Door deze uitwisseling slant het 
polymeer neer en ontstaat er een membraan. 
Door grondig spoelen verdwijnen ten slotte de 
laatste restanten van het oplosmiddel. Daurna 
kan het membraan van de polypropeendrager 
worden gehaald en worden gedroogd. 

De polyurethaan kunslhuid kan met succes 
bij pat ten ten worden toegepast voor de behan- 
deling van donorplaatsen van split-skin-huid- 
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tramplantaten. De ehtrurg veroor/aakt deze 
diepe schaafwonden als hij huid voar trans¬ 
plant iedoeleinden wegneeml. Deze methode 
word! toegepast als er huid nodig is voor de 
behaudeling van andere plekken op het li- 
chaam* waar de huid volledig verdweuen is* 
Hiervan is bijvoorbeeld sprake bij diepe 
brand wonden of bij wcggcnomen tatoeages. 
Ook kunnen arisen met de kunsthuid de aan- 
gebrachte huid bedekkem 
De kunsthuid blijkt goed te voldoen aan de 
gestclde eisen. Er trcden geen infecties op 
onder de kunsthuid en uitdroging van een 
wond is nog niet waargenomen. Wond vocht 
kan de kunsthuid zo gemakkelijk passeren, dat 
er zich daaronder geen vocht ophoopt. Het ge- 
bruik van hechtingen of andere flxatiemidde- 
len is onnodig, aangezien het membraan van 
zichzelf a! goed aan het wondoppervlak heeht. 
De goede hechting. de elastieitcit en de dra- 
pcerbaarheid van het materiaal, maken dat de 
kunsthuid goed toepasbaar is op wonden nabij 
gewriehtem Zo kan bijvoorbeeld een patient 
direct nadat een vellefje aan de birmenkant 
van zijn elleboog is aangehracht, zijn arm bui- 
gen en strekken, zonder dat het materiaal los- 
laat van de wond. SI edits bij een enkele pa¬ 
tient treedt een verschuiving op. 


Tot nog toe behandelt men de genoemde 
Spl it-skindonorplaatsen meestal met paraffine- 
gazcn. Bij deze behandding voelt de patient 
een schrijnende wondpijn. Een met kunsthuid 
behanddde wond is veel minder pijnlijL 
Waarsehijnlijk ontslaan er onder de kunsthuid 
zodanig goede fysiologische omstandighcdcn, 
dat de irritatie aan de beschadigde zenuwuit- 
einden en daarmee de pijnwaameming sterk is 
teruggebracht. Een wond die is behanddd met 
kunsthuid* geneest sneller dan een die met pa- 
raffmegaas is behanddd. Een belangrijk voor- 
deel hiervan is dat als er veei huid nodig is, 
deze weer sneller beschikbaar komt voor een 
volgende ‘oogstT 

Er is nog een belangrijk voordeel aan het 
gebruik van de kunsthuid verbonden. Hij 
wordt namelijk doorzichiig nadat hij is aange- 
braehl op een wond. De arts kan daardoor de 
wond in specie re n zonder dal hij de wond be - 
dekking hoeft te verwijderen. 

We zijn geslaagd in de opzet om de kunsl- 
huid die eigenschappen mee te geven, die er- 
voor zorgen dat hij tijdens het genezingspro- 
ces niet hoeft te worden vervangen. De wond 
geneest door de vorming van een nieuwe huid 
onder de poreuxe membraan struct uur. Na de 
wondgenezing laat het membraan sponiaan als 
een korstje los van de nieuwe huid. 

Het onderzoek spits! zich nu toe op het ge- 
bmik van de kunsthuid bij verse he idene 
wondtypen. Met is bijvoorbeeld nog niet dui- 
delijk of dc dramagccapaciteit voldoende is bij 
wonden die zeer veel vocht producerem In de 
praktijk hlijkt dat de verkleving aan het wond- 
oppervlak niet allijd volledig is en nabij ge- 
wrichten kan het membraan soms lets ver- 
schuiven. Onderzoekers bestuderen ook de 
toepasbaarheid van de kunsthuid bij zwaar 
geinfecteerde wonden. Inmiddels is de ont- 
wikkelde kunsthuid in produktie genomen en 
op de maikt gebracht. 


BrnnvtMTnclding ill us tra ties 

TNO, Delft: 2, 

Koninklijke Uiermrihlen 13 V, Utrecht: 5 T 16- 
Branidwondeneentrum Beverwijk: pag. 708-709 (wond be - 
dekking), 4, 7, 14. 15. 
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Sterfte aan kanker is de twee- 
de doodsoorzaak in Neder¬ 
land en Belgie en zal bij bet 
begin van de votgende eeuw 
de eerste zijn. Daarmee is eh 
geniijk al aangegeven, dat er 
weinig reden is om te juiehen 
over de successen die met de 
behandeling van kanker wor- 
den behaald. 



G.H.Biijham 


K anker, Veel mensen 
nemen het woord lie- 
ver niet in de mond of 
spreken het op eerbiedige, 
berustende toon uit. Voor 
de patient klinkt de diagno¬ 
se als een onherroepelijk 
doodvonnis. Arisen denken 
daar wat genuanceerder 
over. De behandeling van 
kanker is een horde strijd, 
maar die is beslist niet aitijd 
bij voorbaat al verloren. Msts 
vroegtljdig onderkend, is 
genezing vaak mogelijk. He- 
laas komen veel mensen 
met kanker pas fn een later 
stadium bij hun arts terecht. 
In het DMA liggen de Instruc- 
ties besloten om een orga- 
nisme te vormen en in stand 
te houdem Ze regeien on- 
dermeer de celdeling en 
het proces van differentia- 
tie, waardoor de nieuwge- 
vormde cellen uitgroeien tot 
cellen die zijn toegerust 
voor een specifieke taak. Bij 
de wording van een individu 
ontstaan door de processen 
van celdeling en differentia- 
tie weefsels en organen met 
elk hun eigen functie. In een 
volwassen individu verzor- 
gen deze processen een 
voortdurende £ renovatie\ 
Wanneer in de instruct ies 
voor deze processen een 
tout ontstaat kan het ge- 



beuren dat een ce! ztch blijft 
delen zonder zich geheel te 
differentieren, Het lichaam 
zal zo'n tout meestal zelf 
herstellen. Als dat niet lukt, 
zal er een groep delende 
cellen ontstaan die zlch in 
zijn groei niet meer laat stuh 
ten. De ziekte die daaruit 
voortvloeit heet kanker; een 
klomp voortwoekerende 
cellen is een tumor, 

Kanker leidt uiteindelijk tot 
de dood door de schade die 
het groelend aantal kanker- 
cellen aanricht. De verkeer- 
de typen cellen bezetten in 
toenemende mate vrtale 
ruimten in het lichaam. Hun 
aanwezigheid belemmert de 
werking van normale cellen. 
Veel kankercellen kunnen 
zlch uiteindelijk ook van de 
oorspronkelijke haard near 
allerlei andere deten van het 
lichaam verspreiden. Dit 
proces, dat uitzaaiing of 
metastasering heet, is le- 
vensbedreigend, want hier- 
door kan de sneigroeiende 
ceipopulatie het lichaam 
steeds meer ernstige scha¬ 
de toebrengen. 

Arisen staan niet geheel 
machteloos tegenover de 
ontspoorde celdeling, Ze 
kunnen de tumor uit het li¬ 
chaam verwijderen en be- 
schikken over middeien die 


de groei van kankercellen 
kunnen remmen of zelfs tot 
staan brengen. Groei en dif¬ 
ferentiate zijn echter zulke 
fundamentele levensproces- 
sen, dat ingrepen erin bij 
kankercellen ook een zware 
wissel trekken op de gezon- 
de weefsels van de patient 
De voortgang op het gebled 
van de behandeling van 
kanker (kanker- of liever 
anti-kankertherapie) is 
echter niet groot, De meest 
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betrouwbare schattingen* 
afkomstig uit de VS, sugge- 
reren dat de kans op gene- 
zing van kanker jaarlijks met 
ongeveer een half procent 
toeneemt. 

Ghirurgie, radiotherapie, 
chemotherapie en hormona- 
ie therapre zijn anno 1993 
de meest gebruikte vormen 
van kankertherapie. Chirur- 
gie is verantwoordelijk voor 
verreweg het grootste deel 
van de genezingen. loch 




leidt zo’n operatieve ingreep 
vaak niet tot genezing, Bij 
meer dan driekwart van de 
patienten komt dif doordat 
er op het moment van de 
operatie reeds uitzaaiingen 
van de oorspronkelijke 
tumor aanwezig zijn. Beter 
opereren zal het vooruitzicht 
voor deze patienten niet 
verbeteren. Dat geidt even- 
zeer voor radiotherapy in 
de volksmond ‘bestralen 1 
genoemd, Ook dat is een 



De witte massa in de tong (tinker- 
foto) is een uitzaaiing van zaad- 
balkanker. Na chemotherapie is 
de woekering verdwenen. {foto: 

JG McVie, NKI, Amsterdam) 

Misschren verm intf ere n de bijwer- 
kingen van cytostatica dankzij de¬ 
ze afbreekbare kunststofbotletjes 
die, vlak voor de tumor ingespo- 
ten, vastlopen in de woekering en 
slechts dear bun celdodende in- 
houd afgeven. (foto: Univ. Twente) 


behandeling die slechts 
plaatseiijk in het lichaam 
een effect teweegbrengt. 
Voor een verdere verbete- 
ring van de prognose zijn 
behandel ingen nodig, die 
een naar verschillende plek- 
ken in het lichaam uitgezaai- 
de tumor kunnen aanpak- 
ken, zogenaamde systeem- 


therapieen. Over nieuwe 
ontwikkelingen in de sys- 
teemtherapie, in het bijzon- 
der de cherno-, immuno- en 
gentherapie, gaat dit artikeL 


Resistentie 


Hinderpaal voor 

succes 

Chemotherapie, de behan¬ 
deling van een patient met 
geneesmiddelen die met 
een chemisch procede zijn 
verkregen, werkt bij sommi- 
ge patienten goed 3 maar bij 
andere minder goed of in 
het geheel niet. Bovendien 
neemt de effectiviteit van de 
chemotherapie in de loop 
van de behandeling vaak af. 
Het komt regelmatig voor 
dat het toegepaste middel 
zijn uitwerking geheel ver¬ 
iest Beide situaties zijn 
voorbeeiden van resistentie 
voor chemotherapie. Bioio- 
gisch gezien berust resis¬ 
tentie op de aanwezigheid 
van tumorcellen die onge- 
voelig zijn voor de schadelij- 
ke effecten van het toege- 
diende middei. 2ij nemen tij- 
dens de behandeling relatief 
in aantaf toe. Resistentie 
kan worden beschouwd als 
de grootste hinderpaal voor 
een groter succes van che¬ 
motherapie. In de afgetopen 
jaren is veel kennis verza- 
meld over de wijze waarop 
resistentie ontstaat. Voor 
een goed begrip daarvan is 
het nodig eerst te kijken 
naar wat de middelen bij 
chemotherapie precies met 
de kankercel doen. 

De middelen die worden 
aangewend bij de cherno- 
therapeutische behandeling 
van Ranker, zijn alie zoge¬ 
naamde cytostatica, staf¬ 
fer die de groei en deling 
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van cellen remmen. In grot© 
lijnen worden de beschikba- 
re cytostatica ingedeeld in 
vier groepen. De oudste be- 
horen tot de groep van de 
aikylerende middelen. Ths- 
(2-chloorethyl)amine (stik- 
stofmosterd) is het prototy¬ 
pe van deze verbindingen. 
Al deze etoffen hebben re- 
actieve alky (groepen die 
met ta! van molekulen een 
covalente binding kunnen 
aangaan; vandaar alkyle- 
rend. Indien de alkylering 
plaatsvindt met de basen 
van het DNA in de celkern, 
bestaat de mogelijkheid dat 
de cel hieraan te grande 
gaat. 

De antimetabolieten wer- 
ken op een geheel andere 
manier. Deze stoffen rem¬ 
men een van de stappen in 
de opbouw van essentfele 
macromofekulen, zoals DNA 
of RNA. Vaak lijken ze op 
stoffen die normaal bij dat 
proces zijn betrokken. De 
antimetaboliet gaat in zo’n 
geval met de lichaamseigen 
stof een competitie aan om 
de binding met een enzym. 
Onder de verzamelnaam 
natuurlijke produkten 
wordt een groot aantal stof¬ 
fen samengevat die in de 
natuur voorkomen en ceflen 
kunnen doden. De wer- 
kingsmechanismen van 
deze stoffen zijn zeer ver- 
schiilend. Zo brengt doxoru- 
bicine de kankercel in de 
problemen, doordat het 
enzym topoisomerase-n de 
opgerolde structuur van 
DNA in aanwezigheid van 
deze stof niet langer kan 
handhaven. Vincristine is 
een voorbeeld van een cyto- 
staticum dat zijn effect niet 
via DNA uitoefent. Dit middel 
bindt aan het eiwit tubuline, 
dat voorkomt in de trekdra- 
den die bij de eeldeling de 


TABBL FAMILIES VAN 

CVTOSM7/M EN HUN WERKINGSMECHANISME 

Aikylerende middelen 

Stlkstofmosterd 

ALKYLERING VAN BASEN IN HET DNA, 

Chioorembucil 

waardoor bneuken In 

Melfalan 

DNA-ketens of ‘cross-finks' 

Gyciofosfarriide 

tussen DNA-ketens ontstaan 

An time ta boliete n 

Methotrexaat 

REMMfNG VAN DE SYNTHESE VAN DNA OF RNA; 

5-Fluoro’iJracil 

meestal door competitieve binding aan 

Cytosine-afabinoside 

een daarvoor noodzakelijk enzym 

Natuurlijke produkten 

Doxorubieine 

REMMfNG VAN TOPOJSOMERASE- fl, 

(adriamycine) 

een enzym del nodig is om DNA in de juiste vorm 

Bleomydne 

te hodden (doxorubieine, etoposide); 

Vincristine 

REMMENG VAN DE TREKDRADEN, nodiQ voor het 

Etoposide 

uit elkaar gaan van de chromosomen (vincristine) 

Diversen 

Qs platinum 

BINDING AAN DNA, waardoor cross-links' lessen 
DNA-ketens ontstaan 


chromosomen uit elkaar 
trekken. Van een aantal na¬ 
tuurlijke produkten is het 
werkingsmechanisme hele- 
maal niet bekend. 

Tenslotte is er een rest- 
groep van verbindingen 
waartoe onder andere het 
veel gebruikte cisplatinum 
behoort. Het werkingsme¬ 
chanisme van deze verbin- 
ding lijkt op dat van de aiky¬ 
lerende middelen. 


Chemotherapie 


Kankerceilen 
verdedigen zich 

De wijze waarop resistentie 
ontstaat kan voor een deel 
worden afgefeid uit het wer¬ 
kingsmechanisme van de 
verschillende cytostatica. Bij 
de antimetabolieten komt 
het voor dat de enzymen 
waarop zij zich hchten niet 
meer voldoende worden ge- 
remd. Dat kan bijvoorbeeld 
doordat de concentratie van 
zo’n enzym sterk is toege- 
nomen, waardoor de toege- 


diende hoeveelheid antime¬ 
taboliet niet meer toerei- 
kend is. Het enzym kan ook 
een verandering hebben on- 
dergaam waardoor het cyto- 
staticum er niet meer aan 
kan binden. Er ontstaat re¬ 
sistentie voor het natuurlijke 
produkt doxorubicins wan- 
neer de cel minder afhanke- 
lijk wordt van de activiteit 
van topoisomerase-N. 

Bij aikylerende middelen is 
de celdood het gevolg van 
directe schade aan het DNA. 
Cellen beschikken eehter 
over manieren om bescha- 
digd DNA te repareren. 
Naarmate een cel over een 
Peter reparatievermogen 
beschikt* is zij beter resrs- 
tent tegen aikylerende stof¬ 
fen. Aikylerende stoffen, 
maar ook dspfatinum en 
doxorubieine, veroorzaken 
met hun reactieve groepen 
schade aan de cel. Het li- 
chaam beschikt over een 
natuurlyk verdedigingsme- 
chanisme tegen dergelyke 
groepen in de vorm van glu- 
tathron. een co-enzym dat 
uit drie aminozuren bestaat. 
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Bij enkele experimenten 
kwam naar voren dat resis- 
tente cellen over verhoogde 
glutathionspiegels beschik- 
ken. 

Resistentie kan ook ont- 
staan op een manier die 
niets met het werkingsme- 
chanisme van het cytostati- 
cum te maken heeft. Uit en¬ 
kele experimenten was ge- 
bleken dat kankercellen die 
resistent waren voor doxo- 
rubicine ook minder gevoe- 
lig waren voor vincristine. 
Dat was een opmerkelijk re- 
sultaat; de werkingsmecha- 
nismen van deze twee stof- 
fen zijn immers geheel ver- 
schillend. Verder onderzoek 


heeft geleerd, dat deze re¬ 
sistentie berust op de aan- 
wezigheid van een eiwit in 
de celmembraam, het zoge- 
naamde P-glycoproteine. 
Dit eiwit is er verantwoorde- 
lijk voor, dat schadelijke 
stoffen die de cel binnen- 
dringen direct weer naar 
buiten worden gewerkt. 
Zo’n mechanisme is bijzon- 
der nuttig in bijvoorbeeld de 
wand van de darm. Daar 
kan het ongewenste stoffen 
die met de voeding naar 
binnen komen de toegang 
tot het lichaam ontzeggen. 
Bij kankertherapie be- 
schermt hetzelfde fysiologi- 
sche mechanisme de kan- 


kercel tegen de effecten van 
cytostatica. Andere vormen 
van resistentie die niet 
rechtstreeks met het wer- 
kingsmechanisme te maken 
heben, berusten op afbraak 
of inactivering van het cyto- 
staticum. 

Het inzicht in waarom een 
cytostaticum niet werkt, is 
voor de medische praktijk 
vooral van betekenis waar 
het uitzicht biedt op moge- 
lijkheden om cytostatica wel 
te laten werken. Bij sommi- 
ge resistenties kan het cyto- 
stacium worden gecombi- 
neerd met een stof die re¬ 
sistentie tegengaat. Twee 
voorbeelden van deze aan- 
pak hebben inmiddels het 
stadium van klinisch onder¬ 
zoek bereikt. Het eerste 
heeft betrekking op het glu- 
thathion waarmee cellen 
zich tegen al te reactieve 
molekuulgroepen bescher- 
men. De stof buthioninesul- 
foximine (BSO) remt de aan- 
maak van glutathion. Uit pa- 
tientproeven zal moeten blij- 
ken of BSO de resistentie 
voor cisplatinum bij kanker 
van de eierstokken kan 
doorbreken. 

Ook de resistentie die het 
gevolg is van een verhoogd 
gehalte van het P-glycopro- 
teine in de celmembraan, 
mag zich in een warme be- 
langstelling van de onder- 
zoekers verheugen. Vera¬ 
pamil wordt gebruikt om 
hartritmestoornissen tegen 
te gaan. Deze stof blijkt de 
activiteit van het P-glyco- 
proteine te remmen en 
daarmee de resistentie 
tegen bijvoorbeeld doxoru- 
bicine tegen te gaan. Daar- 
voor zijn wel vrij hoge dose- 
ringen Verapamil nodig, die 
op zichzelf weer bijwerkin- 
gen hebben. Het onderzoek 
wordt dan ook met andere, 




Resistentie kan het gevolg zijn van het gemak waarmee het P-glycopro- 
tei'ne cytostatica uit de cel pompt Verapamil kan die resistentie doorbre¬ 
ken, doordat het ook aan P-glycoproteine bindt. Dat veriaagt de effectivi- 
teit van de pomp 
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verwante geneesmiddefen 
voortgezet. Cyclosporine-A 
vindt al veel toegepassing 
afs remmer van de afweer, 
bijvoorbeeid na een nier- 
transplantatie. Het blijkt 
daarnaast ook zijn uitwer- 
king te hebben op P-glyco- 
protein© en is dus een inte- 
ressant middef om samen 
met doxorubicine of vincris¬ 
tine te warden toegediend 
aan patienten met een resis- 
tente tumor. Er zijn hoopge- 
vende resultaten bereikt bij 
onder andere patienten met 
vergevorderde stadia van de 
ziekte van Kahler, een Ran¬ 
ker van het immuunsys- 
teem. 


Dosis en effect 


Vreselijke 

bijwerkingen 

Uit experimenter met ge- 
kweekte cellen en met tu- 
moren bij dieren is gebleken 
dat sommige cytostatica 
werken volgens een steile 
dosis-effectcurve. Dat wil 
zeggen dat een geringe ver- 
hoging van de dosis een be- 
langrijke winst in tumorcel- 
dood oplevert HeJaas ver- 
hinderen levensgevaarlijke 
bijwerkingen vaak dat de 
dosis omhoog kan< Pas 
wanneer we die onaceepta- 
bele gevolgen van cytostati¬ 
ca de baas kunnen, kan de 
winst in de kliniek worden 
geboekt. De ernstigste bij- 
werking bet reft de sc hade 
die aan de vorming van 
nieuwe bioedcellen (de he- 
matopoiese) in het been- 
merg wordt toegebracht Al 
near gelang onrijpe stamcel- 
fen of celfen uit de latere 
stadia van de bloedcelvor¬ 
ming ten prooi vallen aan 
het geneesmiddei, kampt de 


patient gedurende enkele 
weken of enkele dagen met 
een gebrek aan witte bloed- 
celJen en bloedpfaatjes. Het 
gevolg daarvan is een ver- 
hoogde kans op infecties en 
bloedingen, 

Onlangs zijn enkele moieku- 
len geTsoleerd die de nor- 
male bloedcelaanmaak stu- 
ren, de zogenaamde hema- 
topoietische groeifacto- 
ren. Deze molekulen stem- 
men in een ingewikkeld sa- 
menspel de produktie van 
bioedcellen voortdurend af 
op de behoefte. Ze zijn er 
verantwoordelijk voor dat bij 
verblijf op grote hoogte 
meer rode bioedcellen ont- 
staan en dat bij een infectie 
het aantai witte bioedcellen 
toeneemt. De groeifactoren 
blijken ook het herstel van 
de bloedcelaanmaak te kun¬ 
nen bevorderen, wanneer 
die door chemotherapie is 
onderdrukt. Daardoor wordt 
het mogeiijk chemothera- 
peutische kuren met hoge 
doseringen en in snellere 
opeenvolging toe te dienen. 
Wat dit voor de effect iviteit 
van chemotherapie zal bate- 
kenen is onderwerp van kfi- 
nisch onderzoek, 
Hematopoietische groeifac¬ 
toren zijn uiteraard alleen 
werkzaam, wanneer vof- 
doende stamcellen de che¬ 
motherapie hebben over- 
leefd. Bij zeer hoge doserin¬ 
gen cytostatica starven er 
veel stamcellen. De enige 
mogelijkheid om de patient 
voor overJijden door been- 
mergfalen te behoeden, is 
dan om na de chemothera¬ 
pie nieuwe stamcellen toe te 
dienen via een beenmerg- 
transplanted Het been- 
merg, waarvan dus alieen 
de stamcellen relevant zijn, 
is afkomstig van naaste 
bloedverwanten of van de 


Been merg wo reft met een spuit uit 
het heupbeen genomen. Trans¬ 
plantatie kan de schade die cyto¬ 


statica aanrichten, herstellen. 
(foto: JJ van Rood, AZ Leiden) 



patient zelf. In het laatste 
geval is het been merg al 
voor de chemotherapie af- 
genomen en diepgevroren 
bewaard. Na de beenmerg- 
transptantatie duurt het nog 
minstens twee tot vier 
weken alvorens vanuit de 
getransplanteerde stamcel- 
ien rijpe bloedceflen zijn 
ontstaan. De patient maakt 
dus toch nog een vrij lange, 
kritische periode door, 
waarin de 'oude 1 stamcellen 
al zijn gedood terwijl de 
‘nieuwe 3 nog geen rijpe cel¬ 
len hebben voortgebracht 
De behandeling met zeer 
hoge doseringen chemothe¬ 
rapie en stem celt ran sp fan- 
tatie zou belangrijk verbete- 
ren met methoden die deze 
aplastische periode ver- 
korten. Ten dele blijkt dit 
mogeiijk door de toepassing 
van hematopoietische groeE- 
factoren. Deze groeifactoren 
blijken echter nog een be- 
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Zeer hoge dosertng 
cytostatic#: 

soms bestrating van hel 
hefe iichaam 




Bewerkmg, waarbij 
eventuate iumorceffen 
met monocionate anti- 
staff en warden gedood 



langrijke andere eigenschap 
te hebbert. Ze leiden er na- 
melijk toe dat er veel meer 
stamcellen in het bloed ver- 
schtjnen dan onder normale 
omstandigheden het geva! 
is, Bovendien zijn deze 
stamcellen als het ware 
aangeslagen; ze staan in de 
starthouding om rijpe cellen 
te produceren. Dit heeft ge- 
leid tot een nieuwe behan- 
deling, waarin geen been- 
merg maar bloed als bron 
van stamcellen wordt ge- 
bruikt. 

Bij deze bloedtransplanta- 
tiemethode wordt de patient 
voorbehandeld met hemato- 
poietische groeifactoren. 
Zodra er voldoende stam- 
cellen in het bloed zijn ver- 
scbenen, worden witte 
bloedcellen, waarvan een 
deel uit stamcellen bestaat, 
afgenomen. Deze worden 
ingevroren, de patient ont- 
vangt een hoge dosis che- 


Aplastische 
periods met 
rnle nsieve zorg; 
toediening 
van rode 
bloedcelfen, 
btoedplaatjes en 
antibiotics 


motherapie gevolgd door de 
ontdooide stamcellen en 
wederom een hematopoieti- 
sche groeifactor. Gebleken 
is, dat de period© van apla- 
sie op deze wijze tot een a 
twee weken kan worden be- 
kort. Onderzoekers probe- 
ren deze techniek inmlddels 
uit bij patienten met borst- 
kanker en kanker van de ei- 
erstokken of de zaadballen* 


Nieuwe wegen 


Intmuno- en 
gentherapie 

Na jaren van vruchteloos 
geexperimenteer met mid¬ 
defen die het gehele afweer- 
apparaat stimuleren, zoals 
het tuberculosevaccin BCG, 
heeft zich in het midden van 
de jaren tachtig een wader- 
opstanding van de immuno- 
therapie voorgedaan. De 
aanlelding daarvan was met 
name het beschikbaar 
komen van de groeifactor 
interleu kine-2 T die bepaafde 
soorten afweercellen tot 
vermenigvuldtging aanzet 
Dit interleukine-2 (1L-2) 
werd aanvankelijk gebrutkt 
om buiten het Iichaam ge- 


tntTwveneiae 
toediening van 
het eigen 
beenmerg 


brachte afweercellen in aan- 
tal te doen toenemen en te 
activeren, Deze cellen war¬ 
den na enlge ttjd in de pa¬ 
tient teruggebracht, in de 
hoop dat ze de tumor zou- 
den aanvallen, Deze ver- 
wachting bfeek bij slechts 
een zeer kleine minderheid 
van de patienten werkelijk- 
heid te worden. Bovendien 
kunnen vrijwel dezelfde re- 
sultaten worden behaald 
door de patient rechtstreeks 
met IL-2 te behandelen. 

Hoe mager ook, met deze 
bevindingen ging een inten- 
sief onderzoek naar nieuwe 
vormen van therapie van 
start. Het doel, cellen met 
een effectief vermogen om 
tumorcellen te doden zich te 
laten ontwikkelen, stood de 
onderzoekers duidelijk voor 
ogen. De meest fascineren- 
de schreden zetten zij daar- 
bij wellicht op het pad van 
de gentherapie, dat zich 
overigens al snel in tweeen 
deett 

Het ene pad is gebaseerd 
op de bevinding, dat een 
deel van de met IL-2 behan- 
delde cellen eenmaal in het 
Iichaam wel naar de tumor 
gaan, maar daar kennelijk 
tekort schieten in tumordo- 
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dend vermogen. De genthe- 
rapeuten wisten het erfelijk 
materiaal van deze cellen zo 
te veranderen dat die voort- 
durend hoge concentrates 
aanmaken van een stof die 
de tumordood bewerkstel- 
ligt. Op deze wijze zorgt IL-2 


werkingen op, dat het niet 
mogelijk is de stof eenvou- 
digweg aan een patient toe 
te dienen, De bedoeling van 
de experimentele therapie is 
nu, dat de met IL-2 behan- 
delde afweercellen naar de 
tumor gaan en alleen daar 



De takken van 
de gewone 
tax us bevatten 
stoffen die lijken 
op taxoL Mis- 
schien lukt het 
om die stoffen 
om te zetten in 
het veelbeloven- 
de cytostaticum, 
(foto: IPS, Britse 
Amhassade. Den 
Haag) 


voor de vermenigvuldiging 
van de ‘soldaten 1 , terwijl het 
ingebrachte gen hen van 
een effect! ef wapen voor- 
ziet. 

Inmiddels wordt deze vorm 
van gentherapie aJ bij Ran¬ 
ker pat ienten uitgeprobeerd. 
De betrokken onderzoekers 
isoleerden immuuncelien uit 
een tumor en vermenigvui- 
digden die buiten het li- 
chaam met behuip van IL-2, 
Vervolgens brachten zij het 
gen voor de tumordodende 
stof tumornecrosef actor, 
TNF, in de cellen aan. Deze 
stof, even a Is de hemato- 
poietische groeifactoren en 
de interleukinen een zoge- 
naamd cytokine, heeft bij 
muizen een goed antitumor- 
effect. Bij mensen treden 
echter bij een I age do sis 
TNF a! zoveel ernstige bij- 


voor een werkzame hoe- 
veelheid TNF zorgen, Er zijn 
pas enkele patienten op 
deze wijze behandeld; voor 
resultaten is het te vroeg, 

Het tweede pad van de gen¬ 
therapie neemt een geheel 
andere wending. Hierbij 
staat eigenlijk het probleem 
centraal f hoe het komt dat 
er bij de ontmoeting van af- 
weersysteem en tumorcel- 
len geen immuniteit ont- 
staat, We weten niet of de 
tumorcellen een gebrek aan 
immuniserend vermogen 
hebben, of dat het immuun- 
systeem in de tumor op een 
of andere wijze wordt ge- 
blokkeerd. Hoe het ook zij, 
gentherapie kan helpen om 
deze barriere te overwinnen. 
In gentherapeutische expe- 
rimenten werden proefdie- 
ren behandeld met tumor¬ 


cellen, waarin het gen voor 
een cytokine was inge- 
braoht, bijvoorbeeld dat 
voor IL-2, TNF of een hema- 
topoietische groeifactor. Dit 
teidde ertoe, dat er na de 
aanvankelijke tumorgroei 
een sterke afweerreactie 
optrad, waardoor de verde- 
re uitgroei van de tumor 
werd geremd en de tumor 
soms zelfs geheel ver- 
dween. Bij muizen werd 
zelfs vastgesteld dat in en¬ 
kele gevallen ook uitzaaiin- 
gen tot staan konden wor- 
den gebracht. In dat laatste 
geval is dus echt immuniteit 
ontstaan. Met gepaste trots 
mogen we spreken van im- 
munisatie met genetisch ge- 
manipuleerde tumorcellen. 


Nieuwe middelen 


Wapens uit de 
bomen 

Nla het ter beschikking 
komen van cisplatinum zijn 
er aan het arsenaal cytosta- 
tica eigenlijk geen met een 
a n de r w er k i ngs mec h an is me 
dan de bestaande toege- 
voegd. Wei is veel energie 
besteed aan het ontwikke- 
fen van analoga, verbindin- 
gen die lijken op bestaande 
middelen als doxorubicine, 
cisplatinum en vincristine. 
De hoop dat daar middelen 
bij waren met een breder 
spectrum van activiteit en 
minder bijwerkingen, is 
maar zeer ten dele in vervul- 
ling gegaan. Pas sinds kort 
krijgen artsen in het zieken- 
huis de beschikking over 
cytostatic a met geheel nieu¬ 
we werkingsmechanismen. 

In de bast van de boom 
Taxus brevifolia is een stof 
gevonden, met een duidefij- 
ke anti-tumoractiviteit. Deze 
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Taxol is een zeer 
ingewikkelde 
verbindmg, die 
zich niet een- 
voudig in het la- 
bora torium last 
namaken, Zo 
zijn er 4096 
stereoisomeren 
van bekend, 
waarvan er 
hooguit enkele 
werkzaam zijn 
tog on kanker. 



stot taxol, bevordert de 
vorming en remt de afbraak 
van microtubuli. Microtubu- 
li zijn draadvormige cel- 
structuren die een belangrij¬ 
ke rol spelen bij de bewe- 
ging van de cej en de celde- 
ling. Als gevolg van taxol 
zijn er teveel microtubuli 
aanwezig. Dat verstoort de 
normaJe functie van de cel, 
waardoor die sterft, 

Een van de belangrijkste kli- 
nische bevindingen is, dat 
taxol kan leiden tot tumor- 
verkleining bij patienten met 
eierstokkanker die niet meer 
reageren op cisplatinum. 
Tot nu toe was eigeniijk 
geen enkel cytostatic um 
daartoe in staat Ongeveer 
een op efke vier van derge- 
lijke patienten biijkt met tu- 
morverkleinlng te reageren. 
Ook patienten met borst- 
kanker fijken gevoelig voor 
taxol. Taxol onderdrukt de 
vorming van bloedcellen' in 
het beenmerg en veroor- 
zaakt soms schade aan ze- 
nuwen. Op dit moment 
wordt nagegaan, wat de rol 
van taxol bij de behandeling 
van patienten kan zijn. 

Taxol zit in de bast van een 
zeldzame boom T die voor de 
winning van het middel 
moot warden gekapt. Er zijn 
dus belangrijke praktische 
problemen om voldoende 


van het geneesmiddel be- 
schikbaar te krijgen. Het 
biijkt bovendien bijzonder 
moeilijk om het mgewikkel- 
de moiekuul in het laborato- 
rium na te maken. Een mo- 
gel ijke opiossing bieden de 
naalden van de boom, die 
taxolachtige stoffen be vat- 
ten, Naar de mogelijkheid 
om uit die stoffen doel- 
treffende cytostatica te 
maken, lopen verschillende 
onderzoeken, Zolang dat 
echter nog niet is gelukt, zit 
d e be pe rkte besc h i k baar- 
heid van taxol het onder- 
zoek en de toepassing van 
deze nieuwe klasse van ver- 
bindingen danig in de weg. 
Het onderzoek naar nieuwe 
behandelwijzen voor kanker 
beweegt zich over een 
breed front. Bij de bestaan- 
de chemotherapieen vor- 
men resistentie en de opti¬ 
mal dosis belangrijke on- 
derwerpen van studie. De 
onderzoekers nemen ook 
geneesmiddelen met cetdo- 
dende eigenschappen on- 
der de loep, die zich wat be- 


treft hun werkingsmechanis- 
men van de bestaande ey- 
to stat ica on de rsc h ei d e n. 

Gentherapie Is een voor- 
beeld van experiment©!© be- 
naderingen die zich niet 
rechtstreeks op de tumor- 
cel richten, maar op de ver- 
sterking van de antitumor- 
mechanismen waarover het 
lichaam zelf al beschikt 
Daarnaast zijn er nog weer 
andere vormen van therapie 
En ontwikkeling. Een daar- 
van is de anti-angiogene- 
se. Angiogenese is het pro- 
ces van de vorming van 
nieuwe bloedvaten. Een 
tumor is in staat om belen- 
dende bloedvaten aan te 
zetten tot de vorming van 
extra zijtakken. De tumor 
doet dat om aan zijn be- 
hoefte aan zuurstof en voe- 
dingsstoffen te voldoen. 
Daarmee heeft de tumor 
een achiliespees. Als we in 
staat zouden zijn de door- 
blooding te remmen, zou de 
tumorgroei stiistaan, Als we 
nieuwe bloedvaten kunnen 
doen verdwijnen, zou de 
tumor kleiner wordenl Lang- 
zaam maar zeker v erg a re n 
we voldoende kennis over 
de angiogenese om in dat 
proces te kunnen ingrijpen. 
De eerste studies bij men- 
sen met middelen die angio¬ 
genese tegengaan, zijn in- 
middels van start gegaan. 
Als die middelen doen wat 
we ervan verwachten t zou 
opnieuw een wapen aan het 
therapeutisch arsenaal in de 
strijd tegen kanker warden 
toegevoegd. 


KIJK OP WETENSCHAP, order nedactie van Natuur & Techniek, in sa- 
menwerKing met New Scientist. 

Voor het maken van kopieen is toestemming vereist van de Stichting Re- 
prorecht (Postbus 662, 1180 AW Amstdveen, Tet. 0(0-31)20^5407496). 
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Chemicalien in 


jiPpW’il 



de MENS 



Landbouwers injects- 
ren 1,3-dtchborpro- 
peen, een bsstrijdings- 
middel Jegen aaitjes, 
met een schaarfrees in 
de boderm Onderzoe- 
kers zijn nagegaan 
met wefke hoeveelhe- 
den bestrijdingsmiddel 
mensen in aanraking 
komen en hoe ze de 
verbinding in hat !i- 
chaam verwerken. 



N,P,E, VermeuJen 



Afdeling Moieculaire Toxicologie, VU Amsterdam 


Deze eeuw onderging de 
chemische industrie een 
explosieve groei. Fabri- 
kanten vonden talloze 
nieuwe verbindingen uit en 
brachten ze op de markt. 
Boeren besproeiden hun 
akkers met nieuwe bestrij- 
dingsmiddelen, terwijl an- 
dere chemicalien al dan 
niet legaal werden gestort. 
Ondanks de verspreiding 
van deze vreemde chemi¬ 
sche verbindingen in zijn 
omgeving nam de levens- 
verwachting van de mens 
ffink toe. Kenneiijk heeft 
de mens een groot vermo- 
gen om de schadelijke in- 
vloed van lichaamsvreem- 
de giftige stoffen drastisch 
te beperken. 




GENEESKUNDE 


De mens is opgebouwd uit chemicaiien, ademi 
chemicaiien, eet chemicaiien en leeft in een 
omgevmg vol chemicaiien, Gemiddeld geno- 
men eel een volwassen mens elk jaar ongeveer 
800 kilogram voedsel, drinkt 800 liter water, 
ademi 7000 kuuh lucht en sliki ruim acht ver- 
schillende geneesmiddeipreparaten. In 1967 
waren er all een al in cen aardappel 150 ver¬ 
se hi II end e stoffen gevonden, na bakken zon- 
der vet waren dat er 228 en na frituren nog 
veel meer. Het Amerikaanse lijdschrift Chemi¬ 
cal Abstracts , dat idle bekende chemisehe ver- 
b indin gen heeft geregistreerd, vermeldde in 
1985 vijf miljoen verschilknde chemisehe 
stoffen. Naar schalling 65 000 van deze che¬ 
mical ien (met een wereldjaarproduktie van 
een kwarl miljard ton en een afvoer van zestig 
miljoen ton naar ons milieu) werden toen ge- 
bruikl voor industries en andere maafschap- 
pelijkc loepass ingen. Jaarlijks komen er zo’n 
tweeduizend nieuwe chemical ten hij, Veel 
chemisehe stoffen zijn slecht voor de gezond- 
held, maar loch heeft de mens cen nog steeds 
groeiende Ieven$verwachting. Zijn Uchaam 
heeft een verbazingwekkend vermogen zich 
legen schadelijke chemicaiien te besehermen. 



1. De Duetse bacterioloog 
Paul Ehrlich woe in 1908 
de Nobefprijs voor ge- 
neeskunde en fysiologle. 
Rond de eeuwwisseiing 
introduceerde hij het sleu- 
tel-slotprincipe bij de be- 
schrijving van de wlsseP 
werking tussen antistof en 
antigeen. 

2. Met gevoelige analy- 
tisch-chemische meetme- 
thoden zijn kleine hoe- 
veelheden giftige veront- 
reinigtngen In bodem mon¬ 
sters aan te tonen. 



Natuurprodukten 

Gek genoeg komen de giftigste chemicaiien 
voort uit de natuur, Veel kennis over de ge- 
neeskrachtige en giftige werking van plan ten 
en andere natuurprodukten stamt uit dc oude 
Chinese, Egyptische en Griekse cultures De 
eerste medische rapporten met recepten voor 
vergiften, de Ebers Papyrus, stammen uit 
1500 voor Christus. Om het leed van slacht- 
offers te verzachten, mengde de gifmenger 
Thrasyas (400 v.Chr.) extracten van de scheer- 
ling (Canturn maculatum) met die van de 
slaapbol (Papaver somniferum). In die tijd be- 
schreef Hippocrates de eerste beginselen van 
vergiftigingen en de behandding daarvan. 

Pas in dc 16e ceuw adviscerdc de Zwilserse 
geneesheer en alchemist Phi Hi pus Theophras¬ 
tus von Hohenheim (1493-1541), beter bekend 
onder de naam Paracelsus, zijn palienien zo 
zuiver mogeltjkc chemicaiien te gebruiken als 
geneesmiddel. Hieronder vielen kwik, anti¬ 
moon en opium. Hij stelde dat 4t een vergif en 
een geneesmiddel £in zijn en dal alleen dc 
dosis bepaall of een stof gifiig is of nieC. Dat 
deze grondgedachte nog steeds waar is bleek 
bijvoorbeeld in 1983, toen het British Medical 
Journal meldde daL gewoon water dodelijk kan 
zijn. Een gezonde vrouw overleed vier dagen 
nadat ze in korte tijd meer dan vljftien liter 
water had gedronkem Ook is alcohol in lags 
doses {via inbouw in de citroenzuurcyclus) 
een voedingsmiddeL in een eenmalige hoge 
dosts een pijnstiller en in chronisch hoge 
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doses een giltige stof die maag-darmstoomis- 
sen* leververveiting en neurologische afwij- 
kin gen veroorzaakt, De dosis be pa a k of een 
stof voedingsmiddel, geneesmiddel of gif is. 

Mei de loenemende ken ok van de fy si o lo¬ 
gic en de chemie maakte de toxicologic , letter- 
lijk dc leer van de vergiften, belangrijkc stap- 


pen voorwaarts. De Spaansc arts-diemicus 
Bonaventura Orflla (1787-1853) zag een rda- 
tie tussen de giftige werking van chemicalien 
en hun concentrates in weefsels* De Frans- 
man Claude Bernard (1813-1878) ging nog 
verde r: hij stelde dat we rklngs mechanic men 
van gif inzicht versehaffen in het verband ms- 
sen de molekulaire structuur van stoffen en de 
(patho)fysiologie van levensprocessen. Nobel- 
prijswinnaar Paul Ehrlich (1852-1915) ver- 
richte revolutionair onlwikkelmgswerk bij de 
ontwikkeling van selectef werkzame toxinen 
tegen de Afrikaanse slaapziekte en syfills. Hij 
oppcrde dal giftige stoffen zich kunnen hcch- 
ten aan biologische macromolekulen en dtiid- 
de ze in die rol aan als chemo-receptoren* een 
begrip dat later zeer waardevol bleek in de far- 
macologie en de toxicologic. 

In de 19e eeuw ontdekte men ook dat het lb 
chaam via chemische omzettingen molekulen 
kan veranderen. To l 1940 dachten de toxicolo- 
gen dal deze bwtransformaties altijd lei den lot 
verminderde giftigheid. Daama bleek pas dat 
dit niet in alle gevallen opgaat. Sotns zet ons 
lichaam chemicalien juist om in giliiger ver- 
bindingen. 



TA8EL 1 

De dosts bepaait de giftigheid 






VERBINDING 

BOTUUNETOXiNE A 

0,0005 

AAflD 

Natuurfijk 

HERKOMST OF TOEPASSING 

Clostridium botiilinum (bacterie) 

DIFTERfETOXfNE 

TCOD (DtOXlNE) 

0,3 

1,0 

Natuurlijk 

hJatuurSijk 

Synthetisch 

Corynebacterium diphteriae 

industrials veroFrtreiniging 

TETftODOTOXiNE 

CURARE 

15 

500 

NatULjHi}k 

l'J ri S 1 11 | Hlilf 

Kogelvls 

fvi « 2 J pirtn ftrfvn i*£r u hfa riFsinf l 

AFLATOXtNE Bl 

soo 

lvct-UJjr yijrv 

Matuurlijk 

L/f pVr i;5r ft-rp £»#jp >.Ui i iL-rM nj&Ui r \\ rMidi tu 

Aspergillus ftavus (schimmd op pinda's) 

A/frAT/ft/C 


. 

Nicotians, tabacum (tab aks plant) 


«ijuu 

Natuurlijk 

PARATHtON 

3000 

Synthetisdi 

Bestriding smiddel 

BLAUWZUUR 

10000 

Natuurijjk 

Synihmiscb 

Diverse planted 

O-a gaud winning 

THALLIUM 

loom 

Naluurliik 

Syrrtbetisch 

Element 

'Rattegir 

- . 

METHYLBRQMIDE 

DOT 

100000 

113000 

SyninettscO 

Syrrtheftach 

Ontsmett i ngsm iddei 

Sestrijdingsmiddei 

LOOD 

120000 

Natuurlijk 

Synthetisch 

Delfstof 

Bewerkt mdtsak benzine 

KEUKENZOUT 

4000000 

Natuurlijk 

Zeewater, aardkgrst 

. ' * dbsfcs tt ?. m<crogi 

^y VerWridriig per H 


kii(.' 
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Schadelijk 

Toxicologic wordt tegenwoordig gedefiniecrd 
als de tak van de wetenschap die zich bezig- 
houdt met schadelijke effecten van chemische 
stoffen en fysische faetoren op levende orga- 
msmen. In prtncipe kan toxicologie worden 
uitgevoerd op versehillende fysiologische ni- 
veaus, namelijk op dat van molekulen, orga¬ 
ns! len, cellen, organen en weefsels, hele orga- 
nismen en zetfs op hei niveau van populates 
en ecosystemen. 

De laatste twee decennia groeide de belang- 
stelling vooreen meer mechanistische benade- 
ring van toxicologie. Het doe! hiervan is het 
verklaren van toxieologische verschijnselen, 
Dil in tegenstelling tot de fenomenologische 
toxicologic, waarin alleen eenvoudig waar- 
neembare verschijnselen als weefselbeschadi- 
gingen en dood cenlraal staan. 

!n de mechanist] sc he benadering worden in 
het algemeen vijf stadia onderscheiden waarin 
gift! g he id van lichaamsvreemde e hemic alien 
oritstaat, Ten eerste is er de toxicokinetiek; de 
opname, verdeling en uitscheidmg van stof- 
fen. Ten tweede zijn er de biotransformaties, 
waarbij het lichaam de stof veranderf en deze 
minder giftig of jtrisi giftiger maakt. Ten derde 
gaan de stoffen a! dan niet omkeerbare inter- 
aeries aan met macromolekulen in cellen of 
weefsels, In het vierde stadium vinden 
(hio)chemische bescherming of re parades 
plasts en tensions zijn er de aard en de gevol- 
gen van de vergiftiging voor het organisme. 
De toxicologie die hierbij verklaringen zoekt 
op het allcrlaagste, dus molekulaire niveau 
heel molekulaire toxicologie. 



Toxicokinetiek 


Toxicokinedek is de sludie naar de lotgevallen 
van cen giftige stof en het verloop van zijn 
concentrate (en eventueel van zijn metabolic- 


3. De toxicokinetiek be- 
schrijjfl de wisselwerking 
van sen chemische ver- 
binding met een organis- 
me. Na opname met het 
voedset, komt een verbin- 
ding terecht in het spifs- 
verteringskanaal. Via de 
bloedsomloop komt de 
verbinding terecht In de 
lever, wear de biotrans- 
foimatie plaatsvindt. Bij 
de verdere verdeling over 
het lichaam, kan de ver¬ 
binding worden opgesla- 
gen In vetweefseJ of wor¬ 
den uitgescheiden. 
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4. Na het ioedlemen van 
een gelabelde vefbinding 
aan een knaagdier, kan 
man in dunne coupes na- 
gaan hoe zo'n verbinding 
en zijn omzettingsproduk- 
ten zich over het lichaam 
hebben verdeeld. De 
computer g&eft de con- 
centratie van het label via 
een kleu rcodering aan. 

5. Er zijn tal van manieren 
waarop giftige verbindin- 
gen een organisme kun- 
nen beinvloeden. Met 
fluorescentietechnieken is 
hier het vrijkomen van 
calcium bij de activering 
van een spiercel aange- 
gevem Sommige verbin- 
d ingen kunnen de wer- 
king van een spiercel urt- 
schakelen, Ze blokkeren 
bijvoorbeeld receptoren in 
de synaps, verstoppen 
calciumkanalen of heffen 
verschilfen in caiciumcon- 
centratie binnen en buiten 
de cel op. 


waarschijnlijk dat longcellen paraquat wel, 
maar diquat met actief opsluan. Experimenten 
in vitro gebeuren echter in een ded van het or- 
ganisme, bijvoorbeeld in longweefsel dat zo 
goed en zo kwaad als het kan in leven wordt 
gehouden. De complexiteit van een hed orga- 
nisme gaat bij deze proeven verlorcn. 

Andere voorbeelden waaruit het belang van 
verdding over het lichaam blijkc* zijn de op- 
slag van lood in botweefsd en van cadmium 
in mermerg. Insekticiden zoals DDT en diel- 
dritis en de biotogisch moeilijk afbreekbare en 
milieu verontreinigetide FCB’s hopen op in het 
vetweefsel. Eenmaal daar opgeslagen zijn 
deze stoffen betrekkelijk onschadelijk, Bij het 
eten van planmardige olien of bij plotseiinge 
sterke vermagering door speciale dieten of 
sterk vasten, komen ze weer vrij. Ze kunnen 
zich dan via de hloed-hersenbarriere verplaat- 
sen naar bet eentraal zenuwstdsel en daar hun 
giftigheid weer doen gelden. 

Het lichaam is ook in siaal giftige stoffen 
direct en onveranderd uit het bchaam tc ver- 
wijderen. Dat kan via de uitademingslucht, 
urine, faeces en in mindere mate via speekseK 
zweet- en melkklieren. Men spreekt dan van 
uitseheidmg. Stofeigenschappen als vluchtig- 
heid* molekuulgewicht en wateroplosbaarheid 
spelen hierbij een belangrijke rol. 


ten) in de verschillende deien van een organ is- 
me, Het eoncentratie-tijdsverloop van een stof 
in het lichaam is de resultanie van versehblen¬ 
de processen die met verse hill code snelheden 
verlopem zoals opname, verdeling en uitschci- 
ding, Behai ve door (patho)fysiologische pro¬ 
cessen worden deze vooral bepaaJd door de 
chemise he structuur van de stof. 

De onkruidverdelger paraquat bijvoorbeeld 
is zeer schadelijk voor longweefsel van zoog- 
dieren, waaronder de mens, Deze werking 
hangt samen met de vorming van geredueeer- 
de en daardoor geactiveerde zuurstofvormcn. 
In vitro (lettedijk: in glas, dus ‘in de reageer- 
buis") is de structured verwante verbinding 
diquat net zo giftig, HoogstwaarschijnJijk 
komt die giftigheid tot stand via hetzelfdc mo- 
tekulaire median isme. In levende organ is men 
(in vivo) is diquat in vergelijking met paraquat 
vooral schadelijk voor de nieren, en veel min¬ 
der voor de longen. De oorzaak hiervan is 
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Dai biotrunsformatie een 
belangrijk prunes is voor 
hot al dan nief giftig zijn 
van die mi cal ten blijkt we I 
llil hoi voorbeeld van de 
poly eye] i sch c aramati sc I le 
koo I waters toffe n, in de 
volksmond txik \vel PAK*$ 
genoemd. AI in 1775 ver- 
moedde de Engclsman 
Percivnl Pott een verband 
lessen blootstelling aan 
roetdee 1 tj es en zaad ba 1 - 
kanker fetj Lon den so 
sc boors teen vijgers. Het 

duurde editor nog tot 1933 
voordat word aangetoond 
dat zutvere (ge'i'solecrde of 
gesymhetiscerde) PAK’s, 
voorul dibenz[t3.fc]antm- 
ocen en benzol a]pyreen, 
hiervoor on voor de vor- 
ming van andere lumoren 
ve i a ei i we x irdelij k warea. 

Inmiddels zijn vrijwei 
overaJ PAK's in aange- 
looml; in rivierwater, in 
siib, in benzine, in groen- 
le, in aardappelen en noem 
niaar op. Met name hij 
roken en in aangebrand of 
geroasterd vlees on brood 
onlsluun allerlei PAK’s in 
kletne hoeveelheden, De meesto PAK’s zi jn on 
sehndelijk; van siechts een klein aantal PAK’s 
zeker dat ze kankerverwekkend zijn. eon p< 
andere wordeit ervan verdacliL De giftig&te ver- 
logonwuordiger zou benzoin [pyreen zijn, Men 


GLUCURONIDE- 

CONJUGATEN 


Stofwisseting 


Uttscheiding via 
urine of gal 


Wlsselwerking met DNA of PMA 
km teretera lot ontstaan van lumoren 


UitsehektJi ig 
via urine 


schat dal elke Nederlander en Belg gemiddeld elke 
dag via voeding en luchl enkele miemgrammen van 
cloze stof bin non krijgt. 

De kankerverwekkende effecten van benzo[a]py- 
reen werden ccrsi verklaard op basis van omkeerba- 


B io Ira n sl'or ma ties 

Naasi opname, verdeling en uitsebeiding 
(toxicokinctiek) van giftige staffer! zijn zowel 
biotransformatie als de wisselwerking tussen 
stoffen on grote molckulen nit de cel van be¬ 
lting voor het verklaren van het ontstaan van 
giftigheid. Verder spelen beschennings- en re- 
paraiiemechanismen een rol. Vooral op histo- 
rrsche gronden onderscheiden onderzoekers 
twee fasen bij biotransformaties, De zoge- 


noemde Fase 1 omvat veranderingen van het 
moleknul zelf, vaak a I s gevolg van oxydatie-, 
reduetie- en hydrolysereaclies. In Fase H 
wordL meestal aan de lichaamsvreemde stof 
een (klein) lichaamseigen moleknul gekop- 
pdd, 7,n als glucuronzuun sulfaat of het drie 
aminozuren tellende eiwit glutatliion. De ge- 
wijzigde stoffen heten went bo lie ten. De door 
en zy men gekat a I y see rde hi o l ran sformati ereac - 
ties vinden in vrijwd allc organon plaats, maar 
lever, longen, nieren, hind en dunne darm zijn 
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INTERMEZZO 


re wisselwerkingen tussen deze stof en een re¬ 
ceptor. Onderzoekers steiden in 1962 de wer- 
king van beazojajpyreen voor uis een gevoJg 
van ladingsoverdruchl na ins I lii ting van liet mo¬ 
le kn a I tussen twee polypeptidc-ketcns in mem’ 
branen. Onlangx bleek dal benzol# Ipyreen in 
een aantal enzymatische reactiexlappen wordl 
umgezel tot 7 ? fr,9 a t(3-tet7ahydro-7R T &$-dihydro- 
x y-9S T 10R-epoxybenzof a Ipyreen dat gemakke- 
lijk met BN A reageert. Er is geen stof bekend 
die nieer mutaiies veroorzankt hij V79-cclien 
van de Chinese hamster en het is ook de incest 
tmnorvcrwekkcnde metaboliet in de long van de 
mu is, Het wordt dan ook we I het ah untile car¬ 
cinogen van benzo[rt]pyreert genoemd. De stof 
reageert anders met DNA dan zijn siereo-isome- 
ren. Een aantuxting van DNA door dit molekuui 
is moeilijker te repareren en biijft tanger he¬ 
al aan, Daardoor zpu deze stereo-isomeer eerdcr 
een tumor veroorzaken dan een andere 

Op basis van inzichten in de stereochemie en 
chemische react]viteit van de veischillende ste¬ 
reo-isomere metabolieten van benzpp]pyreen is 
door oxide rzoekers na 1976 de hay- region theo¬ 
ry ontwikkeld, die de kankerverwekkende wer- 
king van diverse andere polyeydische arornati- 
sche koolwaterstoffen vbdrspclt. Met name de 
positie van verscbiHende atomsn ten opzichte 
van dkaar (sierischc faeLoren) zijn van belang, 
raeer nog dan de op zicb nondzakelijke hoge 
chemische reactivileit van de diol-epoxiden. 


het belangrijksl. Meestal maakt biolransfor- 
matie sehadelijke stoffen zwaarder en minder 
goed oplosbaar in vet. Dit bevordert uilsehei- 
ding in gal en urine. In sommige gevallen edi¬ 
tor zorgl de biotransformalie voor nieuwe 
functionele groepen of voor uiterst reactieve 
intermediairen waardoor juist nieuwe giftige 
eigenschappen onfstaan. 

Zowel binnen een soort als tussen diersoor- 
ten kan de biotransformatiecapaciteit sterk 
verschillen. Dil hangt af van zowel erfelijkc 
als orngevmgsfactoren, De ene persoon kan 
veel van een bepaalde chemische stof omzet- 
ten, tcrwijl een andere daar al bij een kleine 
toegediende do sis niet trteer toe in staat is. 
Daardoor kunnen ook per persoon verschillen- 
de verhoudingen van een chemische stof en 
zijn omzeLtingsprodukten in het lichaam ont- 
staan. 

Kennis van toxicokinetiek en biotransfor- 
maties is van belang om te kunnen bepalen in 
hoeverre de resultaten van in- Wrro-experi men- 
ten ook opgaan voor levendc organismen van 
dezelfde soort en of experimented resultaten 
die bij de ene soort verkregen zijn zonder 
nicer gelden voor een andere soort. Trichloor- 
etliecn (tri) is hiervan een geschikte illustratie. 
Het is een oplos- of ontvettingsmiddd waar 
sommige mensen verslaafd aan zijn getuige 
hel beruehle lijm- of solutiesnuiven, Bij mui- 
zen veroorzaakt dc stof leverkanker, maar bij 



6, Om voldoende tri te 
kunnen inademen, laten 
enkele lerse kinderen een 
klodder sotutie vervliegen 
in een plastic zak. 
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7. In Nederland en Belgi§ 
is de gewone adder {Vipe¬ 
rn berus) de enige giftige 
slang die in het wild voor- 
komt. Het gif bevat hemo- 
toxinen, die een blosdver- 
giftiging venaorzaken en 
Runnen leiden tot hartstil- 
stand. 

8 en 9. De bekendste 
mutageniteitstest is de 
Ames-test, waarbij wordt 
nagegaan of verbfcndingen 
veranderingen in het erfe- 
lijk materiaal van Salmo- 
nefla-bacterien varoorza- 
ken. Een mutagens ver- 
binding hoeft nog niet 
kankerverwekkend te zijn* 


ratten niet, Dit zou kerne n doordat muizen, in 
tegenstelling tot ratten en men sen, uk tri snel 
veel trichloor-azijn maken. Trichloorazijn ver- 
oorzaakt in getsoleerde levercellen van zowel 
muizen als ratten een vergroting van de pe- 
roxisomen, een proces dal noodzakelijk zou 
zijn voor het ontstaan van Jeverkanker door 
tri. In menselijke levercellen heeft triehloora- 
zijn dit effect echter niet. Tri wordt in de mens 
bovendien nauwelijks omgezet in trichloor¬ 
azijn. Wat betreft het kankerverwekkende ef¬ 
fect in de lever iijken mensen meer op de on- 
gevoelige ratten dan op de gevoelige muizen. 

In tie gaten licmden 

Om de blootstelling van mensen aan giftige 
stcffen en de daaruit voortvloeiende risico's te 
schatten, heeft men legenwoordig de beschik- 
king over een breed scab aan methoden en 
technieken. Om de uitwendige belasting vast 
te stellen en daarmee opgenomen dosis te 
schattcm kan men omgevingsmonitoring (EM, 
environmental monitoring) gebruikem Lucht- 
concentraties kan men bijvoorbeeld vergelij- 
ken met door de overheid vastgesteide MAC- 
waarden : maximale aanvaarde concentraties, 
Dat is de concentratie van een stof in de lucht 
die gedurende langere periode (tot zelfs een 
geheei arbeidsleven) de gezondheid van zowel 
werknemers en hun nagesbcht niet benadeelL 
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Om de inwendige belasting door chemicalien 
vast te stellen, gebruikt men biologische-mo- 
mtoringslechnieken (BM-technieken). Hicrbij 
worden concentrates gemeten van de stof zelf 
of van zijn metabolieten in bijvoorbeeld urine, 
bleed, speeksel of uitademingslucht. Met bio- 
log ise he monitoring tracht men de hoeveelhc- 
den werkelijk in het lichaam opgenomen stof 
vast te stellen* In sommige gevallen zijn deze 
te vergelijken met offideel vasigestelde biolo- 
gische grenswaarden. Tot slot kan men tegen- 
woordig ook vroege biologische reacties van 
het lichaam op vreemde stoffen gebruiken als 
aanwijzing voor blootstelling hieraan. Deze 
benadering noemt men biologisch-effectmoni- 
taring (BEM), Ze bestaat bijvoorbeeld nit het 
opsporen van enzymen in bloed of van stoffen 
die een eovalenle binding met DNA of bloed- 
eiwitten aangaan. 



De drie bovengenoemde monitorings tech- 
nieken worden bijvoorbeeld gebruikt om 
blootstelling aan bestrijdingsmiddelen vast te 
stellen. In 1988 werd naar schatting 42 mil- 
joen kilogram besirij dings middelen gebruikt, 
waarvan ongeveer de helft in land- en tuin- 
bouw. In tolaal zijn in Nederland ongeveer 
driehonderd verschillende werkzame stoffen 
als bestrijdingsrmddel toegelaten, Het ver- 
bruik in land- en tuinbouw komt voor onge¬ 
veer de helft voor rekening van grondontsmet- 
tingsmiddelen als 1,3-dichloorpropeen en 
methyl isoth iocyanaat. 

1,3-Dichlooipropeen is een heldere, stro- 
kieurige vloeistof met een doordringende, op 
chloroform Hjkende geur, die matig oplost in 
water, maar wel vrij goed in tai van organi- 
sche oplosmiddelem Het wordt voomamelijk 
ingezet ter bestrijding van aaltjes (womien) in 
de bodern bij de teelt van onder andere aard- 
appelen, aardbeien, bloembollen, suiker- en 
voederbieten en uien, Een concentrate van 
ongeveer vier molekulen van het bestrijdings¬ 
middel op een miljoen molekulen (4 ppm) 
lucht is ruikbaar, Met een zogenaamde schaar- 
frees injeeteren land- en tuinbouwers di- 
chloorpropeen onverdund in de bodern op een 
diepte van circa twee decimeter. De dosis 
dichloorpropeen varieert van 150 tot 400 liter 
per hectare in de ak- 
kerbouw en van 240 
tot 600 liter per hecta¬ 
re in de tuinbouw. 

De lever, de nieren 
en de longen zijn de 
gevoeligste organen 
voor schade door l ,3- 
dichloorpropeen. Uit- 
wendige blootstelling 
eraan kan blaren en 
afsterven van de huid 
veroorzaken. De stof 
kan irriterend werken 
op ogen en luchtwe- 
ge n * B ij d ie rproe v en 
bleek dat een dosis 
van ongeveer 500 
milligram per kilo¬ 
gram lichaamsge- 
wicht dodelijk is voor de helft van hi eraan 
blootgestelde konijnen (huidcontact) en vrou- 
welijke ratten (door de mond binnengekre- 
gen). In de handel verkrijgbare preparaten ver- 
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wekken muiaties in standaardtesten zoals de 
Ames-test. Hocwcl het niet mogelijk is een- 
duidige oitspraken te doen over de male waar- 
in 13-dichloorpropecn bij mcnsen kanker ver- 
oorzaakL beschouwt men deze stof als ver- 
daehl k&nkerverwekkencL 
BJootstelling aan 1,3-dichloorprupeen Ireft 
allereerst loonwerkers, personen die betrokken 
zijn bij produklie, opslag* transport en uitein- 
delijke tocpassing van de stof (direete bkxil- 
stelling)* maar mogelijk ook omwonendcn van 
behandelde perce len (indirecte h loots telling). 
Bij kumwcrkcrs in de bollenslreek werd in 
19S8 gedurende acht nur gemiddeld de helft 
tot vier keer de toegesiane co nee n trade hi de 
ingeudemde iucht gemeten. Verier was er een 
duidclijk verband tussen de concentratie 1*3- 
diehloorpropeen in de mademingslueht on de 
hoeveelheid door het lichaam gevormde ineta- 
bolieten in de urine. Ook mensen die zich in 
de bunrt van de bollenvelden ophielden, bad- 
den deze metabolieten in bun urine* L3-Di- 
cfiloorpropeen veroorzaakt verder een minie- 
me T herstelbare fund ieverande ring in de nier* 
Dit onderzoek maakte duidclijk dal een op¬ 
tima It- injectieteehniek in combinatie met ade¬ 
quate persoonlijke bcschemitngsmiddelen en 
hygiene beslisl noodzaketijk is am de blool- 



T ABEL 2 

Enk&ie vaorboeidert van toxificatie 
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10. Voor environmental 
monitoring dienen de 
meetstations van het Lan- 
delijk Meetnet Luchtkwali- 
teit* waar de concentra¬ 
tes van ammoniak en an- 
dere vluchtige stoffen 
worden gemeten. Bij per¬ 
sonal monitoring regl- 
streert een apparaatje op 
de kraag met welke ver- 
bindingen semand in con¬ 
tact komt 

Tabei 2. In het lichaam 
kunnen sommige verbin- 
d ingen worden omgezet 
in gittige produkten. Het 
enzym alcohol dehydroge¬ 
nase oxydeert alcoholen 
tot ketonen of zuren* Het 
cy tochroom- P4 50-sys- 
teem is verantwoordelijk 
voor de reaefie van ver- 
bindingen met zuurstof 
waarbij water en een al¬ 
cohol ontstaat. Bij methe¬ 
moglobinemia zijn verbin- 
d ingen verbonden met 
hemoglobtne en verijdeEen 
zo het zuurstoftransport. 
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11. In het lichaam wordt 
1,3- d ic h I oorpro peen on- 
schadelijk gemaakt, door 
het te koppelen aan N- 
acetylcysteine, waarbij S- 
[3-chbor-2-propenyl]-/V- 
acety I cysteine ontstaat. 

Er is ean duidelijk varschif 


tussen de mate waarin de 
stereo-isomeren van 1,3- 
dich I oorpro peon warden 
opgenomen an uitge- 
schefden. De MAC-waar- 
de (5 mg nr 3 } geldt voor 
een mengseF van de twee 
stereo-isomenen. 



stclling van loonwerkers aan ! .3-dichloorpro- 
peen te beperken tot beneden de geldende 
MAC-waarde van I ppm. 

Geneesmiddelen 

Hoe we I geneesmiddelen uitgebreide onder- 
zoeken ondergaan voordat ze op de markt 
komen. verschijnen er nog steeds produkten 
met ernstige of minder ernstige bijwerkingen 
in de handel. Tegenwoordig past men bij de 
ontwikkeling van nieuwe geneesmiddelen 
weliswaar nicer en gevoeligere onderzoeks- 
methoden toe, maar het probleem blijfl in hoe- 
verre die de siluatie in de mens juist weerspie- 
gelen. Een voorbccld van een kJassiek gences- 
middel dat niel helemaal zonder ongewenste 
bijwerkingen Is, is paracetamol. 

Parac e tamol ( N- ae ety l-p-aminofeno 1) k wa m 
al in 1893 in de handel als pijnstillend en 
koortswerend mid del. Het heeft echter tot om- 
streeks 1950 geduurd voordat het op grote 


schaal ingang vend als alternatief voor aspif i¬ 
ne en fenaeetine. Momemee! is paracetamol 
nog steeds een van de meest gebmikte werk- 
zame stoffen in geneesmiddelen die zonder 
doktersrecept te krijgen zijn. In normale doses 
is het een veilige stoL 

In 1966 rapporteerden arisen voor het eerst 
dat paracetamol bij een overdosis schadelijk is 
voor de lever. Na die tijd werd het tniddel ook 
wel (en met succes) gebruiki bij zelfmoordpo- 
gingen. Een overdosis paracetamol leidt tot 
uitputting van glucose in de lever, verlies van 
ribosomen, ve ran dering van het endoplasma- 
tiscb reticulum en celdood rood de cemrale le- 
verader. De lever ontgiftigt paracetamol door 
er glucuronzuur of sulfaat aan te koppelen. Bi j 
een overdosis raakt dtt mechanisme verzadigd 
en gaat de lever een gifttge metaboliet vor- 
men, N-acety 1 - /?-benzoch inon i m i ne (NAPQ1). 

Momenleel bestaan er aanwijzmgen voor 
tenminste drie median ismen die leverschade 
als gevolg van paracetamol veroorzaken. Ze 
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zijn een gevolg van het feit dat NAPQI zowel 
een elektrofiel als een oxydans is. Vanwege de 
sterke elektrofiliciteit van NAPQI liggen alter- 
eerst onomkeerbare covalente readies met nu- 
cleofiele SH(thiol)-groepen in het lichaamsd- 
gen glutathion en in eiwicten voor de hand, 
Waarschijnlijk is oxydatie van tliiolen in ei- 
witten door NAPQI een tweede, min of meer 
onafhankeUjk proces, dat verantwoorddijk is 
voor giftigheid van paracetamol in de lever. 
Bij dit proees worden twee ei witten aan elkaar 
gekoppeld. Tot slot zijn er aanwijzlngen voor 
een mechanisme waarbij een semichinonradi- 
caal van paracetamol een rol speelt Radicalen 
zijn uiterst reactief omdat ze een vrij elektron 
bezitten. Het semichi non rad icaal kan zijn 
elektron overdragen aan zuurstor en een su¬ 
perox ide-anionrad icaal (0, : ) docn ontstaan. 
Hiervan is bekend dat het, eventueel na om- 
zetting tot H 2 0 2 of 'OH-radicalen, onder an- 
dere sc hade aan membranen veroorzaakt. 

Inmiddels zijn er op grond van de nieuwc 
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12. Door nieuwe inzichten 
in de werking van genees- 
midddert en verglften, 
kan men gericht zoeken 
naar niet-giftige medici|- 
nen, zoals sen onschuldr- 
ge paracetamol-derivaat. 


13 en 14. De lever zorgt 
onder meer voor de om- 
zetting van vergiften in 
minder schadelijke ver- 
bindingem Bij een over- 
dosis paracetamol schist 
de lever tekort en ontstaat 


het kwafijke tussenpro- 
dukt JMAPQL Na uitputting 
van de besc hemn en de 
verbtndtng glutathion 
wordt dit omgezet in ver- 
bindingen die celdood 
veroorzaken 



inzichten in het mechanisme verscheidene me- 
thoden ontwikkeld om paracetamolvergifti- 
ging te voorkomen of te genezen. Nog steeds 
probecrt men het molcknnl zo te veranderen 
dat mogelijke schadelijke eigenschappen nit- 
blijven, terwtjl de gewenste farmacologische 
werking behouden blijft. Dat kan bijvoorbeeld 
door op bepaalde plaatsen alkylgroepcn op de 
benzeenring van paracetamol aan te brengen* 
Dit voorkomt giftige effecten in de lever* 
Voortdurend staat het menselijk lichaam 
bloolgcstdd aan tal van potentieel giftige che- 
micalien. Het lichaam is bepaald niet weer 
loos. Door afbraak en uitscheiding in onder 


andere gab urine en uitademingslucht kan het 
zich van chemicalien ontdoen. Verrassend ge- 
noeg maakt het lichaam door biotransformat ie 
onschadelijke chemicalien soms juist giftig. 
De risico’s van blootsteUmg aan chemicalien 
zijn thans goed vast te stellen. Bovendien 
wordt steeds beter bekend hoe giftigheid van 
stoffen kan worden tegengegaan* bijvoorbeeld 
door ze gericht te veranderen of ze alleen sa- 
men met selectief beschermende stoffen (che- 
moprotectoren) te gebruiken. De nieuwe mo¬ 
le ku lair-toxi colog i sc he inzichten bieden per- 
spectief op veiliger geneesmiddelen en chemi¬ 
calien. 
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Wat maakt mannen zo speci- 
aal? Wat hebben zij dat vrou- 
wen missen? Eeuwenoude vra- 
gen, die een bonte stoet van fi- 
losofen, geestelijke leiders, 
dichters, psychiaters, sollicita- 
tiecommissies, feministes en 
kroegiopers hebben geintri- 
geerd. Talloos zijn de boeken 
en betogen over de seksever- 
schillen en hun oorsprong. Tot 
op de dag van vandaag echter 
zijn deze vragen in kerk noch 
kroeg definitief en bevredigend 
beantwoord. De discussie kan 
bovendien nogal eens vertroe- 
beld raken, zo niet door hoge 


doses alcohol, dan wel door 
onderliggende sociale, politieke 
en religieuze motieven. Gaat de 
commotie over priesterwijding 
van vrouwen nog wel over de 
biolog ische verschillen tussen 
man en vrouw? Laat een radi¬ 
cal feministe als Elisabeth 
Bad inter zich niet te gemakke- 
lijk meeslepen in wishful thin¬ 
king, wanneer zij poneert dat 
mannen hun leven als vrouw 
beginnen? Hoe het ook zij, een 
kleuter kan al zien dat mannen 
en vrouwen op zijn minst ver- 
schillend zijn gebouwd. Dat on- 
derscheid ontstaat ai in de em- 
bryonale fase. Dit artikel zal 
zich bezighouden met de sleu- 
tel die de poort opent tot een 
van beide ontwikkelingswegen: 
de weg die leidt tot man-zijn. 





BIOLGGIE 


Bij grofweg de helft van de bevruchte eicellen 
geven de ehromosomen aan, dat bet geneii- 
sche (of chromosomale) geslacht manndijk is. 
De eerste aanzct tot de mannelijke verschij- 
ningsvorm vindl echter pas ongeveer vijftig 
dagen na de foevruchting plaats. Dan bereikt 
het embryo het stadium waarin uit de zoge- 
naamde genitaallijst hetzij een eierstok, hetzij 
een zaadbul gaat groeien. Met de aanleg van 
de geslachtsklieren of gonaden, is het gonada- 
te geslacht een feit. Normaal gesproken ont- 
wikkelen beide geslachten zich daama in hun 
eigen richting (zic afb. 3), Dat proces mondl 
tenslotte uit in een foetus met in- en uitwendi- 
ge geslachtsorganen, waarvan het lichamelijke 
of soma fisc he geslacht in ecu oogopstag blijkt. 

Uit onderzpek bij ratten is gebleken, dat 
voor de mannelijke ontwikkeling - de vor~ 
ming van complete zaadbal len met bijballen* 
zaadleidcrs, balzak en penis - een hormonaal 
actieve zaadbal voorwaarde is, Zonder de hor¬ 
monen tesLosteron en AMH uit de mannelijke 
geslachisklier ontstaan uit de neutrale organen 
de vrouwdijke versies: eilciders, baarmoeder, 
vagina en clitoris. Uiteraard sturen vrouwelij- 
ke hormonen deze ontwikkeling. Het basispro- 
gramma voor de groei van geslacbtsorganen is 
kennel ijk vrouwelijk en de mannelijke honno- 
nen uit de embryonale zaadballen hebben tot 
taak 'de knop om te zetten\ Tragische voor- 
beeldcn van stoomisscn in de gesiachtsont- 




1 


1. De chromosamen van Y-chromosoom zijn zicht- 
een man. Het X-chromo- bear gemaakt met kleur- 
scorn en een Mein stukje stoffen die sp&eifieke 
van de korte arm van het stirkken DNA herkennen. 


wikkeling als gevolg van onvoldoende hor- 
moonproduktic zijn ook bij de mens bekend. 
Niet all een zullen deze patienten kinderloos 
blijven, maar zonder iitgrijpende operaties 
kunnen ze zichzelf vaak noch man, noch 
vrouw noemen. 

Voor de ontwikkeling in mannelijke rich- 
ting zijn dus twee momemen cruciaal; het ont- 
staan van embryonale zaadbal len (tested) en 
de vorming van mannelijke hormonen door 
deze jonge organen. De h ormoo n prod uk tie 
wordi gesiuurd door genen die met op de ge- 
slachtschromosomen liggen en dus bij mnnnen 
en bij vrouwen voorkomen. De vraag naar het 
verband tussen het chromosomale en het so- 
matische geslacht werd daarop vertaald in een 
speurtochl naar een teslis-determinerende fac¬ 
tor (TDF) en het gen dat hiervoor verantwoor- 
delijk is. 
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MANNED 



Y-diromosoom en sekse 

In 1956 s tel den de Zweedse onderzoekers Hsu 
en Levan vast, dal er bij de mens in dke li- 
chaamseel 46 chromosomcn zitten. Van die 
chromosomen zijn er 44 paarsgewijs gelijk, 
zowel bij man nen als bij vrouwen, Voor de 
overige twee geldt dal met: daar vcrschilJen 
mannen en vrouwen in hun chromosomenpa- 
troon. Een vrouw (XX) heeft twee zogenaam- 
de X-chromosomen t een man (XY) slechis 
een, en als tegenhanger een korter ehromo- 
soom: het Y-ehramosoom, 

Sommige mannen en vrouwen blijken te- 
veel of te weinig geslachtschromosomen te 
dragen. Het komt ook voor dal hun geslachts¬ 
chromosomen afwijken in bouw. Dergelijke 
verschijnselen doen zicli voor bij ongeveer 
een op de vierhonderd mannen en een op de 


2. Manner! met een Y- 
chromosoom teveel (XYY) 
zijn doorgaans vruchtbaar 
en normaal van bouw, zij 
het meesta! nogal lang. 
Ook hun inteltigerttie is 
normaal. Zij hebben ech- 
ter wel een verhoogd risE 


co op gedragsstoornis- 
sen. Dat verklaart waar- 
schijnlijk waarom in ge- 
vangen i seen ongeveer 
2% van de mannen een Y 
teveel heeft, tegen 0,1% 
van de mannelijke wereld- 
bevolking. 




3, Uit de neutrale ge- 
slaohtsklieren ontstaan bij 
dragers van een Y-chro- 
mosoom (mannen dus) de 
em bryonale zaad ballon 
De Leydig-cellen daarin 
produceren mannelijke 
hormonen, die op hun 
beurt de ontwikkeling van 
d e g eslachtsorganen in 
mannelijke richting sturen. 
Bij een vrouwelijk embryo 


MANNELIJK 

EMBRYO 


Neutrale 

geslachts 

ktier 


Eierstak 


komt het Y-chromosoom, 
met het gen dat de ont¬ 
wikkeling van zaadbalien 
in gang zet. niet voor. Dal: 
resuUeed in de vorming 
van eierstokken en de 
overige vrouwelijke ge- 
slachtsorganen. 


NEUTRAAL 

STADIUM 


Blaas 


Urogenital e 
holts 


VROUWELIJK 

EMBRYO 


Scftaamlippen 


l 

EmbryOnale 
nier 


zeshonderdvijftig vrouwen, Afwijkingeu van 
liel normal e geslachtschromosomale patroon 
warden meestal ontdeki bij mensen met afwij- 
kingen van de geslachtsorganen, of die achter- 
blijven in geestelijke ontwikkeling. 

Opvallend is, dal de aanwezigheid van een 
of meet Y-ch romosomen altijd leidt tot een 
mannelijke verschijningsvorm, ongeacht hoe- 
veel X-chromosomen daartegenover staan. 


Natuur & Techniek' 6T, 9 (1993} - Cat. nr. 93096 - 3ISO 573,2, 599.2 


745 














BIOLOGIE 


Chromosoomonderzoek bij de mens 


Aiken op het momen l van de kemdeling van 
een cel, de mi lose, kimnen chromosome n mi- 
croscopisch wordeh ©itderzpcht. Dan he eft hel 
kleurhare materiaal van de kern, hel ehromutine, 
zich nnmehjk samengepakt tot - bij de mens - 
46 afzonderlijke chromosomen, Vooral een mo¬ 
ment tijdens de mi lose is voor dit onderzoek 
van belang, namclijk hel lijdstip vlak voordat de 
beide hel Hen van het chromosoom (dc chroinm- 
iden) van elkaar worden losgctrokken en nog 
samenhangen op de plants van het centromeer. 

Voor hel maken v;m zo'n microscopiseh 
bee Id worden Iymfocyten gedurende drte a vier 


dagen gekweekt, waama met behulp van de slot col¬ 
chicine de mitose als hel ware wordl hevroren. Ver- 
volgens brengl men de cellen in een hypotone vloei- 
stof, waardoor de chromosomen ruirniehjk van el- 
kaar Uisraken, Tenslotte worden de beireffendc eeh 
ten gefixecrd en op een objectglas gedruppeld, Mel 
spec sale kJeuringstechn ieken ktnnt het bandenpa- 
troon op de chroraospmen tcvoorschijn. 

Een foto van ztfn mkmscoopbeeld wordl ver- 
krnpl en de afzonderlijkc chromosomen woolen in 
paren bij elkaar gezocht. De deienninaiie geschiedt 
aan de hand van de lengte, de plants van hel eentro- 
meer. dc sterk en minder sterk gekleurde regio’s die 



1-1 

kh Chromosomen zijn 
aileeri zichtbaar in de- 
iende cel ten. Lymfocy- 
ten, een soort witte 
bloedcellen, zijjn een- 
voudig te verkrijgen 
(bleed prikken) en delen 
zich ook builen het li- 
chaam, Het zijn de 
< proefkonii^en , voor on¬ 
derzoek aan menselijke 
chromosomen. 


1-2, Een nretafasechro- 
mosoom bestaat urt 
twee chromatiden die 
ter hoogte van de kine- 
tochoren verbonden 
zijn. Beide chromatiden 
bevatten een kopie van 
het reeds verdubbelde 
DNA, dat zich in een 
complexe kluwen om 
diverse steunei witten 
heeft. gewikkeld. 


Chromatade 



Ktneto^ 

choor 


Ei witten 


CHROMATINE- 

VEZEL 


Hel ligt dus voor de hand het gen dat codeert 
voor dc test!s-dcterminerende factor (het TDF- 
gen) op het Y-chromosoom te zoeken. 

De bouw van het Y-chromosoom 

Het Y-chromosoom is een van de kleinere 
chromosomen. Het omvat slechts 1 a 2% van 
het totale pakket aan erfelijk material op de 
46 chromosomen. Net als de andere chromo¬ 


somen bezil hel een centromeer, de pick die 
de helften van het chromosoom lijdens de cel- 
deling tot het laaLst bij elkaar huudt. De plaats 
waar het centromeer zich bevindt geeft het 
chromosoom /ijn karaktemlieke vorm op ana- 
lysefoto’s. Bij het X-chromosoom zit hel vrij- 
wel in hel midden, bij het Y -chromosoom dtti- 
delijk niet (zie afb. 1-3). Hel centromeer ver- 
deelt het Y-chromosoom aldus in een korte en 
een lange 'arm'. 
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INTERMEZZO 1 

1-3. Het nentromeer 

gen kunnen met een 


verdeelt het Y-chroma- iichtmicroscoap do 

soom in twee korte en chromosoomregio’s 
twee lange armen. Aan- worden onderscheiden. 
gezten beide chromati- De DNA-regto’s of in- 

den identiek zijn is er tervallen zijn een resul- 

maar een weergegeven,. taat van molekulair-bro- 
Op grond van kleurin- togisch onderzoek. 



1-3 


ondermccr het handenpatroon veroorzaken cn 
de event uele saiellietcn. De aidus gdsottcerde 
p&ren van homologe ghromosotnen worden aan- 
gednid met een nummer, De chromosoom pare n 
I tot en meE 22 vertegenwoordigen de zoge- 
naarnde autosomen; X en Y zijn de gesladns- 
ch mm os omen. Ook de banden op de ehrpmoso- 
men dragen numniers volgens een Internationa¬ 
le afspraak. 

Afharikelijk van van hot moment waarnp de 
zich samenpakkende chromosomes worden gc- 
JTxeerd, kunnen op de 46 chromosomen vier- Lot 
twaalfhonderd banden worden onderscheiden. 


Chroniosoommateriaal (DNA en omgevende 
ei witten) laat zich met kleurstoffen gemakke- 
lijk kleuren. Sommige kleurstoffen hechten 
zich aan het genetisch actieve decl van een 
chromosoom (het euchromaiine), andere aan 
het genetisch inactieve deel (het hetewchm- 
matine), Zo kunnen we eu- en heteroehromati- 
ne van elkaar ondersehciden. Kenmerkend 
voor het Y-chromosoom is nu, dat het voor 
bijna dc helft bestaat uit dit heteroehromarine. 


dat zich met de fluorescerende stof atebrine 
laat kleuren. 

Met een lichtmicroscoop kan het bandenpa- 
troon van het Y-chromosoom worden heke- 
ken. Op deze wijze zijn weliswaar afwijkin- 
gen van de norm ale bouw en Jengie le onder- 
schcidcn, maar de afzonderlijke genen worden 
zo niet zichtbaar* Voor het opstellen van een 
genenkaart van het chromosoom zijn andere 
technieken nodig (Intermezzo II). De ‘mate o' 
van een gen zijn van een andere grootteorde, 
die wordi uitgedrukt in kilobasen (kb), De 
lengte van het Y-chromosoom wordi geschat 
op 60000 kb. Elk gen is opgebouwd uil een- 
heden van drie opeenvolgende basenparen. 

Op hasis van molekulaire kenmerken. dus 
de basertpaarvolgorde van het DNA, kan het 
Y-chromosoom worden onderverdeeld in 
zeven intervallen plus een stukje dat overeen- 
komt met een stuk van het X-chromosoom 
(afb. 1-3), Dat overeenkomsiige stukje is het 
pseudo-autosomale gebied en bevindt zich aan 
het uite in dc van dc koite arm van het Y-chro¬ 
mosoom. De intervallen J, 2 en 3 vormen de 
rest van de korte arm. Interval 4 is het stuk 
chromosoom aan weerszijden van het ceniro- 
meer. Dc overige drie intervallen vormen de 
lange arm. Interval 7 is weliswaar veruit het 
grootste, maar komt overeen met het genetisch 
inactieve he terochro marine. 
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8I0L0GIE 


De genenkaart van een chromosoom 



Laten we de processen in een levende eel eens 
vergelijken met die in een geprografnnieerd 
huishoudelijk apparaat, zeg een w&sautqnaaat. 
De genen op de chromosomen veiTegcnwoordi- 
gen dan evenzovele programma-onderdel e n, die 
al of met en bovendien vauk in willekcurige 
volgorde in werking kunnen worden gcstcld. 
Net Ztm handig zijn als een iligesdiakdd gen 
zou oplichten. zoals de lampjes op het schakel- 
paneel van de wasauiomaai. Dan zouden we het 
effect van een gen op dat moment kunnen kop- 
pelen aan zijn plaats op een chromosoom. 

Zo werkt het hclaas met, Om de genen op een 
chromosoom bij dc mens in kaart te brengem 
slaan de wetenschap andere methoden ter be- 
schikktng, waaronder defctie-Jtartering, recom- 
binatie van gekoppclde gened sc he keimierkcn 
en het creeren van transgene proefdieren. 

Deletferkartering richl zich np afwijkingen 
bij pauenten die in verband kunnen worden ge- 
bracht met het veriles van stukjes genetisch ma¬ 
te riaal. Aan de hand van de kenmerksnde ban- 
denpatroncn kan vaak worden ontdekt aan walk 
chromosoom een stuk onlbreekt. Zo'n kartering 
kan ook op DMA-niveau plaatsvinden. 

Genen die op hetzelfde chromosoom liggen, 
erven vakei als 'blok’ dan onafhankelijk van el- 
kaar over. We noemen deze genen gekoppeid. 


Homologe 

chnomosomen 


‘Begin 

tyormlrg van 
J synapto- 
f nemaal 
; complex 


-Vaderlijk 
: Centrameer 
L-Kem- 
■ ornfiulsel 


■Recombinatie- 

knopen 


v Synaptonemaal 

complex 


11-1- D© eerste deling van 
de meiose, het proces 
waarbij geslachtscellen 
ontstaan. Er is maar 
chromosome npaar gets- 
kend. In de eerste vier 
stadia zijn de chroma- 
tide n niet zichtbaar, hoe- 
wei elk chromosoom twee 
DNA-kopieen bevat. Het 
synaptonemaal complex 


verbtndt ds homofoge de- 


ten van de chromosomen. 
In het dipfoteen vindt re¬ 
corn bioatie plaats. Later 
worden de chronriosomen 
ulteengetrokken; zij ko- 
men elk in een dochtereel 
terecht Na deze deling 
vofgt er nog een, waarbij 
de chromatiden van elk 
chromosoom zich verde- 
len over de dochtercellen. 
E£n meiose fevert aldus 
vier geslachtscellen. 


11-2. Een onderzoeker in- 
jecteert vreemd DMA in 
een bevruchte eiceL Daar 
kan dan een transgeen 
dier uit groeien. 
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INTERMEZZO II 


METAFASEl 



Oritkoppeling kan ontstaan wanneer gepaarde 
chromosomen bij de vomiing van geslachtscel- 
len stukjes met clkoar uitwisselen (zic afb H-l), 
Op deze wijze ontstaaii nieuwe combination van 
eigenschappen: recombinatie. Genen die vaak 
Worden ontkoppeM - dat blijki nit stamboomon- 
derzoek - Uggen voider nil elkaar op het chro- 
mosooirt dan genen die vrijwet zonder nitzodde- 
ring samen voorkomen. 

Met i teeren van immgene dieren is zinvol 
cun het effect te hckijken van een vporaf gese- 
lectccrd stukje genetisch material I met daaiop 
vermoedelijk (een sink van) het bewnste gen 
wanneei dat is ingebracht bij een proefdier dat 
het gen zeh niei beziL Hiertoe worden deze 
DNA-frag men ten ingespoten bij pas bevruchie 
eieellen, Een gedeeite van deze eicellen zal het 
fragment via uitwisseling van een homoloog 
chramosoomgedeelte in zijn eigen getioom in- 
btmwen, zodat het tot liking kan komen in het 
dier dat uit deze cicel groeiL Aldus kan men 
DN A f ragmenten teste n op aanwezigheid en 
funclie van genetische kenmerken 



TDF en liet Y -chromosoom 

Rij de speurtuehl naar de plants van een gen 
op het chromosoom kan men de gcbieden die 
genetisch inaetief zijn overs! aan. Het bete: o- 
chromatine aan het uiteinde van de lange arm 
van het Y-chromosoom is zo'n gebied, Daar- 
op komen bepaaldc basenpaarvolgorden een 
groot aantal malen achtereen voor; een aan- 
wijzing voor genetische inactiviteit Oil hete- 
rochromatine varieert van man tot man in 
lengte cn kan zelfs zonder gevolgen outbro¬ 
ken. In niet-delende celkemen is dit dee! van 
het Y-chromosoom sterk verdicht en waar- 
neembaar als een duidelijk oplichtende vlek, 
de zogenaamde Y-body. 


11 

m 0 


11 

met 
- TDF 


11 


6 


5 en 6. De certtromeren 
van chromosoom 11 en 
een stukje van het Y- 
chromosoam dat de TDF 
bevat zip bij een normals 
man (5) gee! gekleurd. 
Met de man wiens chro- 
mosomen we zien op 6 is 


wat vreermcts aan de 
hand: hij heeft geen Y- 
chromosoom, Doordaf 
een stuk ervan met de 
TDF op chromosoom 11 
Is terechtgekomen f heeft 
hi} zich loch tot man kun- 
nen ontwikkelen. 


Natuur & Tectmieh, 61, 9 {1993) 


749 



























BIO LOGIE 


Y-CHROMOSOOM - interval 1 



Uitainde korte arm Gentromeer 


XXMANNEN ' SRY 



XX-MANNEN 1 SflY 



XY-VROOWEN '! Mutaties ZFY 



7. Ergens vlakbij het pseu¬ 
do-autosomal gebied van 
het Y-chromosoom, in In¬ 
terval 1. bevindt zich het 
TDF-gen. Zddzame ne- 
combinaties van dit stukje 
Y met het X-chromosoom 
leveren aanwijzingen dat 
SRY overeenkomt met 
TDF. XX-individuen met 
SRY zijn immers mannelijk, 
terwi)! XY-vrouwen vrijwel 
zonder utaondering een 
mutatie in SRY hebben, 
waardoor dat gen zijn fune- 
tie vediest. 

8. IVtaken kleren de man? 
De aankleding doet in elk 
gevai veel, maar de hoofd- 
rot lijkt weggelegd voor bet 
gen op het Y-chromosoom 
dat codeert voor de testis- 
determinerende factor. 


Ook de rest van het Y-chromosoom is trou- 
weos nogal arm a m aetief erfelijk materiaaL 
Rij een evenredige verdeling van genen over 
het genoom zou men verwachten er mins tens 
vijftig van de vijfduizeod inmiddels bekende 
mensdijke genen te kunnen vinden. Tot nu toe 
zijn er cchter maar cnkcle aangetroffen. 

De uitwisscling van materiaal tussen de 
twee chromosomen van elk paar, genetische 
recomhinutie ofwel crossing over (zie Inter¬ 
mezzo II), komt in het grootslc deel van het 
Y-chromosoom niet voor. Dat komt simpel- 
weg doordat er op zijn partner, hei X-chromo- 
soom, weinig overeenkomstige fragmenten 
voorkomen. Genetici hebben bij het opstellen 
van ccn genetische kaart van het Y-chromo¬ 
soom dus weinig houvast aan dit verschijnseJ, 
dat juist zoveel zicht op de genenvolgordc van 
de overige chromosomen gaf. A been in het 
pseudo-autosomale gebied op het uiteinde van 
de korte arm, treedt uitwisscling met de korte 
arm van het X-ehromosoom op. 

In enkelc zcldzame gevallen komt er een 
foytieve uitwisseling voor tussen het pseudo- 
autosomale gebied van het Y-chromosoom en 
een niet-passend deel van het X-chromosoom. 
Dan kunnen typische Y-fragmenten op het X- 
chromosoom terechtkomen en omgekeerd* Op 
deze manier zou ook het gezochte TDF-gen 


zijn plants op het Y-chromosoom kunnen ver- 
ruilen voor ccn pick op een X-chromosoom, 
Dat hceft grotc gevolgen voor de geslachtelij- 
ke ontwikkeling van hei embryo dat uit een 
bevruchte eicel met zo'n gerecombineerd 
ehromosoom voortkomt. Het embryo dat het 
betreffende Y-chromosoom draagt, mist im¬ 
mers de instructie die de inannelijke ontwik¬ 
keling in gang zeu terwijl die instructie zich 
nu wel op een X-ehromosoom bevindt. Het 
verplaatste TDF-gen zou aldus aanleiding 
geven tot de vorming van XY-vrouwen en 
XX-mannen. Inderdaad beslaan er XY-vrou- 
wen en XX-mannen, bij wie de gesladuschro- 
mosomen kcnndijk de informatie bevatten ora 
een omkering van het geslacht te bewerkstelli- 
gen. In 1986 werd aangctoond dat al deze XX- 
mannen inderdaad cen segment beziltcn dat 
etgenlijk thuishoort in interval ! van het Y- 
chromosoom. 

Er zijn ook XY-individuen bekend, bij wie 
een decl van het Y-chromosoom verloren is 
gegaam Hun geslachtsomwikkeling bleek af te 
hangen van de vraag welk deel zij misten, Al- 
leen degenen bij wie de korte arm van het Y- 
chromosoom ontbrak, had den zich tot vrouw 
ontwikkeld, AI deze gegevens wijzen erop dat 
de testis-determinerende factor zich op de 
korte arm van het Y-chromosoom bevindt. 
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Interval I onder de loep 

De wetenschappelijke aandacht werd nu ge- 
richt op interval 1, ecn deel van de korte arm. 
Twee genen zijn belangrijk geweest bij de 
speurtocht naar de testis-determinerende fac¬ 
tor. In 1987 was het gen ZFY - het zinkfinger- 
gen, dat codeert voor een vingervormig ciwit 
waarvan we de functie niet kennen - een seri- 
euze gegadigde voor de rol van TDF-gen. 
Twee jaar en veel, vaak tegenstrijdige onder- 
zoeksresultatcn later, werd duidelijk dat ZFY 
onmogelijk het TDF-gen kon zijn. Inmiddels 
was er een ander gen gevonden, ook in inter¬ 
val 1, dat SRY (sexdetermining region) werd 
gedoopt. Dit werd de nieuwe kandidaat. 

Onderzoek aan XX-mannen toonde aan, dat 
bij lachtig tot negentig procent van hen het 
SRY-gen aanwezig is. Weliswaar is ook bij 
XY-vrouwen dit gen aanwezig, maar bij nage- 
noeg al die vrouwen heeft een kleine mutatie 
in het gen zelf plaatsgevonden. Het betreft dan 
vaak het verdwijnen van enkelc DNA-bouw- 
stenen van het gen, waardoor de TDF niet of 
niet goed kan worden gevormd en het embryo 
zich dus tot vrouw ontwikkelt. 

Als het SRY-gen inderdaad de gezochte TDF 
codeert, zo redeneerde men vervolgens, dan 
dient het actief te zijn in de embryonale ge- 


slachtsklier op het moment dat die zich ont¬ 
wikkelt tot een testis. Deze voorspelling kon 
worden getoetst bij muize-embryo’s, op wiens 
Y-chromosoom een vergelijkbaar gen, Sry ge- 
nocmd, was ontdekt. Wanneer een gen tot ui- 
ting komt, wordt er eerst een ‘replica’ van ge- 
maakt in de vorm van RNA. Voor een gen 
waarvan we de basenpaarvolgorde kennen, 
kan het RNA met een kleurreactie worden aan- 
getoond. Mannelijke muize-embryo’s van 
11,5 dag oiid, het tijdstip van geslachtsdiffc- 
rentiatie, hebben inderdaad Sry-RNA in de cel- 
len van hun geslachtsklier, vrouwelijke nfet. 

Tenslottc leerde onderzoek bij muizen, dat 
men chromosomaal vrouwelijke embryo’s 
(XX) kon ‘ompolen’ door er een stukje Y- 
chromosoom met daarop het Sry-gen, aan toe 
te voegen. Deze transgene muizen ontstaan 
door het chromosoomfragment in een be- 
vruchte eicel te injecleren op het moment dat 
beide kerncn nog niet met elkaar zijn versmol- 
ten. De hieruit geboren muizen zijn weliswaar 
steriel, maar verder echte mannetjes, met bij- 
behorend uiterlijk en paargedrag. 

Hieruit blijkt dat het SRY van de mens en 
het overeenkomstige Sry van de muis de 
genen zijn die de eerste aanzet geven tot de 
ontwikkeling van een testis. Daarop volgt een 
kctcn van processen, die leidt tot een manne- 
lijk individu. 

Wat mannen maakt, blijkt dus een piepklein 
stukje DNA te zijn, ongeveer een miljoenste 
deel van het menselijk genoom. Tenminste, 
als je het een geneticus zou vragen. 


De redactie bedankt mw drs A. ten Cate-Stop- 
pelenburg voor haar hulp bij de bewerking van 
dit artikel 
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DE MAN VAN 






RIJE VELD 


Bij tie! honderdste geboortejaar van een uitzonderlijk Vlaams astronoom en didacticus: Marcel Minnaert 


E r zijn al 47 Nederland- 
se Astrooomenconfe- 
renties gehouden; alle in 
Nederland. Onder auspicien 
van de Nederlandse A stro Ho¬ 
me n Club lichten astronomen 
en studenten slcrrcnkunde uit 
met name Nederland en Bel- 
gie jaarlijks him onderzoeks- 
resultaten toe. Met gegeven 
echter, dat de Vlaams-Neder- 
landse astronoom Marcel Gil- 
les Jozef Minnaert honderd 
jaar geleden het levenslicht 
aanschouwde, op 12 februari 
1893, werd aanleiding oin de 
4 8 ste co nfere nt i e afgel ope n 
mei voor het eersl in Vlaan- 
deren te doen plaatsvindem 
De astronoom Waller van 
Rensbergen, voorzitter van de 
organ i sati ec om m issie e n 

hoogleraar aan de Vrije Uni- 
versiteit Brussel, is zichtbaar 
verheugd dal zo*n tweehon- 
derd, merendeeIs jonge, as- 
tronomen in de Weslvlaamsc 
kustplaats De 1*1 aan zijn neer- 
geslreken: “Wij hebben 100 
jaar Minnaert aangeg repen 
om de conferentie naar 
Vlaanderen te halen. We wil- 
den de deelnemers confronted 
ren met een per soon, die leef- 
de om dc natuur te kimnen 
best u deren en begrijpcn.” 

Op de eersie congresavond 
hie Id de historic us, germ a nisi 
en journalist Daniel Vanacker 
een lezing over de Vlaamse 
peri ode van Minnaert; de eer- 


ste 25 jaar van diens leven, 
dus tot in 1918. Dat was een 
deel van zijn leven, waar in 
Nederland het zwtjgen toe 
werd gedaan, Vanacker 
moesl duidelijk maken hoe 


I P!ekj&s zonnescfiijn in het 
lionkere strsatje. 

dat met de jonge Minnaert 
zat. DU artikel gaat in op 
Van ackers uiteenzetting over 
die periode - en op een uit- 
zonderlijk wetenschapsman. 

Wetenschappelijke loopbaan 

Marcel Minnaert werd gebo- 
ren in Brugge als telg van een 
fainilie van vrijzinnig-iiberale 


onderwijsmensen, die toen 
Marcel negen was naar Gent 
verhuisde. Oom Gerard De¬ 
sire speelde een belangrijke 
rol in de Vlaamse Beweging. 
Op de Gentse universiteit 
maakte Minnaert, onder in- 
vloed van zijn leermeester, de 
bioloog J. MacLeod, deel uit 
van dc soeiaal vooruitstreven- 
de vleugel van die beweging. 
In 1914 promoveerde hij in 
de kwantitatieve fotobiologie. 
Om de fystsche aspecten van 
dir onderwerp te doorgronden 
en zich in de natunrkunde te 
bekwamen, ging hij in 1915 
in Leiden studeren; toen een 
werddcentrum met coryfeeen 
zoats Lorentz, Ehrenfesl en 
Kamerlingh Gnnes* Hij werd 
in dat studiejaar lid van het 
wis- en natuurkundig dispuut 
Chris naan Huygens, waar hij 
vrienden voor het leven zou 
maken. "Huygens maakte de 
wetenschap aantrckkelijk en 
loega n ke! ij k. H ay gen s gaf 
ons een vorm van studenten- 
leven, zo geheel versdiiHend 
van de toentertijd Lraditionele 
kroegtaferelen, Ik herinner 
mij in het bijzonder het be- 
zoek aan een dekcnfabrick 
aan dc noordkant van Leiden; 
een wijk waar je eigenlijk 
nooit kwam, waar je het be¬ 
st aan nauweiijks van wist; en 
ik weet nog de tegenstelling 
tussen de grauwe armoede 
van die siraten en de liefelijke 
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sierlijkheid van Rapenburg en 
Breestraat”, schreef Minnaert 
in 1970, 

De laatste twee jaar van tie 
Eerste Were Id oor log was hij 
propagandist van en docent 
op de Vlaamse Hogeschool te 
Gent* die met instemming 
van de Duitse bezettcrs Ne- 
derlandstalig was gemaakt, In 
november 1918 moesi Min¬ 
naert uitwijken naar Neder¬ 
land, omdat de Belgische re- 
gering he! activisme van tal 
van Vlaamse intellectuelen 
strong zoo bestraffen. 

De Utrechtse astronoom 
W*H. Julius stelde hem in 
1919 aan als observator; voor 
Minnaert begoo daarmee een 
nnderzoeksprogramma waar 
hij tot 1950 haanbrekende 
bijdragen aan zoo lev ere n. 


Hij hield zich bezig met de 
precieze bepaling van het 
zonnespectrum en de daaruit 
afleidbare natuurkundige toe- 
stand van de zonne-atmo- 
sfeer. In 1925 promoveerde 
hij opnieuw; dit keer op het 
fysischc onderwerp onregcl- 
matige straalkronunmg. 

Na de dood van Julius krecg 
hij de leiding van de afdeling 
zonne-onderzoek van het Fy- 
sisch Laboratorium, Met zijn 
leermeester A. Pannekoek 
leidde hij in 1927 een zons- 
verd u i s ter i ng sex ped i tie naar 
Lapland, die zowel opzien 
baarde door zijn metingcn 
aan hei zonnespectrum als 
door de creatieve voorstellen 
van Minnaert aangaande hun 
standaardisering* In 1937 
werd hij benoemd tot buifen- 


gewoon hoogleraar en diree- 
teur van de sterrenwacht in 
het Utrechtse stadsbolwerk 
Sonneborgh. In datzelfde 
jaar kon hij een hoogleraars- 
post aan het Yerkes-Observa¬ 
tory van Chicago weigeren en 
werd hij op voorstel van Pan¬ 
nekoek voorzitter van de 
commissie Zonnespcctrosco- 
pie van de International As¬ 
tronomic Union* 

Baanbrekend werk van onder 
aodere Minnaert* leidde in 
1940 tot het totstandkomen 
van de Utrechtse Photometric 
atlas of the solar spectrum. 
Het was met name dit werk, 
daL Minnaert de hoogste on- 
derscheidingen op astrono- 
misch gebied opleverde* na- 
melijk de gouden medailie 
van de Royal Astronomical 
Society te Londen (1947) en 
de gouden Catherine Bruce 
Medal van de Califomische 
Astronomical Society of the 
Pacific {1951). 

In de jaren tussen 1935 en 
1940 werkie hij "s nachis aan 
een van zijn beroemdste pu- 
blikaties: de drie delen van 
De natuurkunde van 't vrije 
veld Het laatste deeh Rust en 
beweging, verscheen in an- 
gustos 1940. Minnaert wens te 
in het voorwoord dat het 
“juisl in deze dagen velen 
weer dichter bij de Natuur 
moge brengen”. 

Minnaert was een fel tegen- 
stander van het nationaal-so- 
cialisme. In november 1940 
werden de joodse weten- 
schapsmensen aan de 
Utrechtse universiteit ontsla- 
gen. Hiertegen riehttc Min- 
naerl in de collegezaal een 
bezielende rede* Hij werd tus¬ 
sen 1942 en 1944 gegijzeld in 
Sint-Michielsgestel. Mede- 
kampgenoien herinnerden 
zich zijn markante persoon- 
lijkheid. Een van hen, Ph* 
Ritter jr. ¥ getuigde: “Hij gaat 
even nauwkeurig met het 
[even en de menschdijke ver- 
houdingen om als met de 



Marcef 

Minnaert 
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door 
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waarden s die hij uitweegt op 
zijn laboraiorium. Ja, heel het 
leven is eigenlijk 6€n labora- 
torium voor hem, Hij meet en 
weegt alles, wat zich voor- 
doet op den spiegel van zijn 
bewustzijn met dezelfde pre- 
cisie. En zoo wordt hij, de 
theoredsche ontkenner van 
het moralisme, dc zedelijkste 
mensch, dien ik ontmoette." 

In 1946 werd Minnaert ge- 
woon hoogleraar in Utrecht, 
In de jaren vijftig kon hij het 
onderzoek naar de radiostra- 
ling van de zon startem Min- 
naert nam in 1963, op zeven- 
tigjarige leeftijd, afscheid van 
de nniversiteit. Hij schreef bij 
die gelegenheid het over- 
ziehtsartikel 40 jaar zonne - 
spectroscopic en zijn vak- 
grocp droeg het prestigieuze 
symposium Het zonnespec¬ 
trum a an hem op. 



I Wat de Vlamingen niet van de Belgische 
I staat gedaan kregen, lag onder de Duitse 
| bezetting van '14-'18 binnen handbereik. 


De jonge Minnaert 

Terug naar dc Vlaamsc jaren. 
Vattacker besteeddc in zijn 
lezing veel aandachl aan het 
milieu w&arin Minnaert op- 
groeide* Minnaerts vader 
Jozef, leraar aan de Rijksnor- 
maalschool in Gent, die stierf 
toen Marcel lien jaar was, 
huldigde Vanacker postnum 
als een “werkzame en goedc 
man, die niet alleen een voor- 
becld was van trouwe plichts- 
vervulling, maar de leerlin- 
gen in elk wourd dal van zijn 
welbespraakte lippen vloeide, 
liefde tot de arbeid, drift tot 
meer weten, besef van hun 
soctale roeping predikte, dit 
alles als voorbereiding tot de 
kamp van de heropslanding 
van ons verdrukt volk 7 \ 

Dczc passage verheldert dat 
Marcel niet ver van dc boom 
was gevallen en dat toewij- 


ding aan het werk en liefde 
voor het arme V1 amid ere n 
hem met dc paplepd werden 
ingegeven. Dc jonge Minna¬ 
ert toonde zich een briljant 
student, die in 1914 met de 
hoogste I of promoveerde. Hij 
was toen onder meer voorzit- 
ter geweest van het taalmin- 
nend gezelschap De Here- 
mans* Zonen op het athc- 
ncum, hoofdredacteur van het 
vl aam sgezinde s tudente n bl ad 
De Goedendag en voorzitter 
van de Gentse afdeling van 
het Algemeen Nederlands 
Verbond. 

In het eerste decennium van 
deze eeuw was een van de 
belangrijkste eisen van de 
Vlaamse Be waging dat de 
uni vers iteit van Gent, midden 
in Vlaanderen, Nederlandsta- 
lig zou worden. De maat- 
schappclijke bovenlaag sprak 
in die tijd uhsluitend Frans; 


zowel koning Albert, de ho- 
gere clems, de ambtenarij, de 
vakbewegingsleiding als de 
wetensehap waren Franstalig. 
Het Nederlands werd gene- 
geerd. Het boek cn de film 
over Pieter Daens geven er 
een goed beeld van. Het was 
de overtuiging van de Vlaam¬ 
se Beweging dat slechts een 
Nederlandstalige universiteit 
een begin kon maken met het 
inhalen van de culturele en 
socialc achterstand. De fla- 
m i n gan ten kregen met ten ij d 
dc indruk dal de Bdgische 
staat hun eisen tot verheffing 
van het Vlaamse volk nooit 
zou inwilligen. Onder invJoed 
van de bioloog J, MacLeod 
kwam in de zomer van 1914 
een tiental jongeren bijeen 
om de kem van een nieuwe 
Vlaams-nationale parti j te 
vo rmen. Miimae rt behoorde 
tot de groep die medio 1914 
het djdschrift De Bestuurlijke 
Scheiding oprichtlc. De re¬ 
dact ic trad on om wonder) op 
voor federal isme en dus voor 
een onafhankelijk Vlaande- 
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De Utrechtse 
sterrewacht 
was een 
halva eeuw 
hat da me in 
van Marcel 
Minnaert 
(f ota's: 
Uiwersiteit 
Utrecht) 


Marcel 

Minnaert 

omstrecks 

1930, 


rem Toen de Eerste Wereld- 
oorlog uitbrak en Duitsland 
Belgie bezette, voeldeu Min- 
naert en zijn geestverwanten 
niets voor de vaderlandsver- 
dediging. Welk vaderktnd? 
En wat zou er gebeuren als 
Frankrijk zou overwinnen en 
de Waalse onderdrukking nog 
zou toenemen? 

De Vlaamse Beweging split- 
ste daarop, niet nngelijk aan 
wa! cr in de Internationale so- 
ciaal-democratie gebeurdc, in 
een mecrderheid van passi- 
visien, die Belgie verdedig- 
den in de hoop a Is dank na de 
oorlog de Vlaamse aspiraties 
te kunnen verwezenlijken, en 
een minderheid van activisten 
die here id waren van de oor- 
logssituatie gebruik te maken 
voor het verwezenlijken van 
hun politieke programma. De 
meerdcrhcid van de redactie 
van De Bestuurlijke Sc hea¬ 
ding pleitte zelfs voor an- 
nexatie van Vlaanderen bij 
Du its land: all een Minnaert 
verzetle zich daartegen. In die 
steer van onenigheid vertrok 


Minnaert naar Nederland om 
zich te Leiden in de fysica te 
bekwamen, 

Qndertussen vend een nieuwe 
ontwikkeling plaats. De Duit- 
sc bezel ter presenteerde 'bet 
visitekaartje van de Duitse 
Flamenpolitik\ ie we ten de 
bercidheid behulpzaam te zijn 
bij het vervlaamsen van de 
Gentse universiteit. Wat de 
Vlamingen niet van de Belgi- 
sche staat gedaan hadden ge- 
kregen, lag nu binnen hand- 
bereiL De meeste Gentse 
hooglcraren weigerden mee 
te werken, en dc studenten 
waren bang voor eventuele 
strafmaatnegelen. Dus moes- 
ten er nieuwe studenten en 
docenten worden geworven. 
Minnaert aanvaardde in 1916 
een leerstoel voor natuurkufi¬ 
de op de Vlaamse Hoge- 
school. Hij kwam er al snel 
achter dal ved natuurkunde- 
studenten nog nooit een 
woord over de fysica hadden 
vernomen, Minnaert pleitte 
dan ook voor een dringende 
hervorming van het secundai- 
re ouderwijs; dat leek hem 
“een levenskwestie voor de 
weLensehappelijkc herople- 
ving van Vlaanderen'', Hij 
s turtle zich op zijn nieuwe 
laak en had minder tijd om 
zich aan de politick te wijden. 
Zo nam hij geen dee l aan de 
in 1917 opgerichte Raad van 
Vlaanderen, die de embryo¬ 
nal e regering van een onaf- 
hankelijk Vlaanderen wilde 
zijn. Wd propageerde hij 
deze onlwikkdingen, 

De Duitse nederlaag in ne¬ 
ve m her 1918 betekeride het 
einde van dit act! vis me. De 
Belgische staat kwam na 
1918 niet legemoet aan de 
passivisten, die Belgie had¬ 
den verdedigd met Vlaande¬ 
ren op de lippen, en nam 
strenge maatregelen tegen de 
activisten. Medio 1920 werd 
een hele reeks van profes- 
soren en docenten van de 
Vlaamse Hoge school van 


Gent voor het Assisenhof ge- 
daagd, Minnaert werd btj ver- 
stek veroordeeld tot vijftien 
jaar dwangarbeid. De docen¬ 
ten aan de Hoge school had¬ 
den overigens bij dc Duitse 
regering een financial e waar- 
borg bedongen in geval het 
avonluur slecht af zou [open, 
Na de oorlog streken zij alien 
‘aanzienlijke bedragen’ op, 
waarmee zij tot uitdrukki ng 
brachteri in dienst van Duits- 
land geweest te zijn. Min¬ 
naert weigerde het geld. Van- 
acker noemde hem niede 
daarom dc enige inlegerc fl- 
guur van zijn Gentse verhaai. 
Met name de samenwerking 
met de Duitsers riep, mede in 
het licht van de gebenrtenis- 
sen van de Tweede Wereld- 
oorlog, vragen op bij de as- 
tronomen. Hoe zou Minnaert 
op heL eind van zijn leven 
hebben tcruggekeken op deze 
episode, die velen in Neder¬ 
land als een ‘smef op zijn 
loopbaan beschouwden? Een 
ant woord op die vraag is mo- 
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gelijk. Een van de vrienden 
van Christiaan Huygens was 
de wiskundehoogleraar Dirk 
Struik. Struik herirmerde zich 
dat dc mcestc Icdeti van het 
dispuut destijds “de bereid- 
heid van Minnaert om onder 
de Puitsers in een bezet land 
te dienen diet konden goed- 
keuren”. Ben uitnodiging van 
Minnaert om in Gent wiskun- 
de te doc ere n, had Struik dan 
ook 'wijseiijk* afgewezen. 
Struik vrocg Minnaert in de 
jaren zeslig of hij nog steeds 
achter zijn politieke sidling- 
name van 1915-* 18 stond, en 
kreeg als antwoord: “Ja + Ge- 
durende de Eersie Were I door- 
log hadden we slechts de 
keuze tussen twee imperialis- 
tisehe combinaties, waartus- 
sen in principe weinig ver- 
schil beslond. De Vlamingen 
hadden bet volste rccht om de 
oorlog tn him eigen voordecl 
te gebruiken. Maar in de 
Tweedc Wereldoorlog lag er 
de opgave voor de mensheid 
het fascisms ie venduun." In 
Nederland had men nauwe- 
lijks belangstelling voor de 
problematiek van V!aande- 
ren. 


Persona non grata 

Minnaert was een verdienste- 
lijk lundschapsschilder, leke- 
naar en pianospeler. Hij on- 
derhield een unieke verzame™ 
ling niuziek instrumented, die 
hij naliet aart hel Utr edits 
Universiteitsmuseum. Hij be- 
heerste ved talen en stelde de 
com pi lade Dichters over ster - 
ren samcn nil veclal door 
hem vertaaldc gedichten over 
de sterrenhemeL Hij onder- 
hield en verzorgde tal van in- 
lernaiionale contacten op hel 
gebied van astronomic, vre- 
deswerk e n n atu li rkun dedl- 
dactiek. Minnaert was bo veil- 
dien dol op voettochten in de 
hcle wereld. Zijn veelzijdig- 
hcid moct worden gezien in 
hel licht van de dagelijkse 
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In 1937 verscheen het eerste deei van een drieluik. 
dat Minnaert bij een groot publiek bekend zou 
maken: De mtmrkunde van 7 vrije veld. Het ope ri¬ 
de met hel gedicht Leaves of grass van Wall Whit¬ 
man, die “te voct en blijmoedig den open heirweg 
neemt’k de rtiimte met lange ten gen inademt en uit- 
roept: “Ik wist niet dat ik zo rijk aan goedheid was". 
In de open luchL lijkt de natmtr eersl ruw en onbe- 
grijpelijk, doch “zij niel moedeloos, geef niet up. 
daar zijn godsdingen verborgen'k En Minnaert 
voegr toe: “Wie houdt van de natuur neenu liaar 
verschijnsden waar zoals hij ademt en leet't; uit ecu 
aangeboren diepe drang. Zonneschijn, regen, warm- 
te en koude zijn hem even we I koine gelegenheden 
tot opmeiken, hij vindt zijn gading in de si ad en in 
het bos, in de zandvlakte en op de zee. Jeder ogen- 
bl ik wordt hij getroffen door nieuwe en bdangwek- 
kende gebenrtenissen. Mel veerkrachtige slap zwerfl 
hij over de wijde landen, oog en oor klaar tot hel op- 
nemen van de indrukken die van die kairten op hem 
aankomen, diep inademend de geur der lucht. voe- 
lend elk temperatuurs ve rschif met de hand soms 
streletid een struik langs de weg, om in nauwere 
aunraking te zijn met de din gen der Aarde, Zo voetl 
hij zich een mens in levensvolheid;' 

“Denk niet dat de One in dig veischeiden stemmingen 
der natuur voor dc wetenschappclijke waamemer 
iets van hun dichterlijkheid verliezen: door de ge- 
woonte van het opmerken wordt ons sehoonhddsge- 
voel verfijnd, en rijker gekieurd de stemmingsach- 
tergrond waarnp zich de afzonderlijke feiten afteke- 
nen. De samenhang lussen de gebeiirtenissen. hel 
verband van oorzaak en gevolg tussen de onderde- 
len van het landschap, maken een harmonisch ge- 
hcel van wat anders slechts een aaneensehakeling 
zou zijn van losse heel den/' Dir is Minnaerts uit- 
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Over het landschap schijnt zich de hem el als een soon kap 
welven, 
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gangspunt: de fysica van het vrije veld betekent niei 
eeti verlies, maar een verrijking van het verrukkelij- 
ke en concrete, omdat bewustwording en begrip een 
dimensie aan het waargenomene toevoegen. Wat de 
mens liefheeft, wil hij kennen en een naam geven. 
Het is dan ook geen wonder dat Minnaerts eerste 
studie-object de biologic was, vanwegc dc pracht 
van de bloemetjes. Het is of hij naar de natuur kijkt 
met het oog van de vddbioiOog. 

Na het voorwoord volgen een kieine duizend pagi¬ 
nal verschijnselen in wal sommigen de dode natuur 
noemen, maar wai bij Minnaert bijkans levende na¬ 
tuur word!: 273 keer ‘licht en kleur in het land- 
schap\ 225 keer 4 geUiid, warmte en eleetricireit' en 
162 maal ‘rust en beweging' attenderen op de dage- 
lijkse fysica. De schrijver be perk t zich met tot fy- 
sisch commontaar, maar voegt stukjes gcschiedenis, 
poezie en wereldliteratuur toe. Foto’s en eigen teke- 
ningen maken bet het geheel nog aantrekkelijker. 
Dankzij de vele vertalmgen en herdmkken kregen 


verschillende generates de stimulans de natuur 
met die ugen te bezien. Eind jaren zestig werd 
de serie door Minnaert samen met de fysica J.G. 
van Citteri-Eymers herzien; eeti enonn karwei 
dat zij voor de delen twee en drie na de dood 
van Minnaert “zoveel mogelijk in zijn geest” 
heeft afgerond 

Het was en is nog steeds een unieke eompiiatie: 
“Gedurende twin tig jaar hob ik stelseimatig na- 
tuurwaamemingen uitgevoerd; een paar duizend 
ve than del ingen uit alle mogelijke tijdscbriften 
zijn hier verwerkl, al zijn daarvan alleen die 
aangehaald we Ike een s amenv atte nd overzichl 
geven, of die welke zeer bijzondere pumen 
nader todichien ” Het was, kortom, mede van- 
wege het uitgang spurn ‘ere wie ere lockomt* 
month kenwerk geweest; wcrk waarin astrono- 
men overigens uitblinken. 

In elk van de besehreven versehijnseJen is de di- 
dacticus actief, die opvoedt tot licfde voor de 
natuur en voor de wetensriiap, Eerst is er een 
stoompluim van een schoorsteen of trein, ver- 
volgens blijkt de lengte van die pluim bij geiijke 
stoomdruk soms groter en soms kleiner te zijn, 
en dan worden de factoren behandeld waarvan 
de lengte van die pluim afhangu In dal laatste 
stadium laat Minnaert de middc I bare-school- 
natuurkunde soms al achter zich* Mensen die 
dat niet meer kunneti volgen, mocten dat laatste 
overs I aan; er blijft genoeg over. Dc 760-voudi- 
gc boodschap is dat wctenschap begint bij be* 
langstelling en verbazing, waarop een nauwge- 
zeUe heschrijvmg en probleemsiellmg vulgl en 
een poging tot verklaring, waarbij formulas en 
wiskunde een belangrijke rol spelen. 

In een tv-interview in 1970 vroeg men Minnaert 
naar het wedervaren van dit driduik, waarvan 
het eerste deel kort daarvoor in de nieuwe be- 
werking was verschenen, Hij meldde dat dit 
dec I was vertaald in het Engels, Russisch, 
Pools, Armeens, Roemeens en Hindi. Minnaert 
hoopte op nieuwe vertalingen. In 1992 kwam 
voor het eerst een Duitse uitgave op de markt. 
De bewerkers hebben de onderwerpen waar 
Minnaert geen plaatjes of lekeningen bij had 
gezet, zelf gefotografeerd. Minnaert besefte in 
1937 “hoe onvolledig deze verzatneling nog is. 
Veel is mij onbekend gebleven van al wat be- 
kend was, veel is ook voor de vakman nog een 
raadseL” Het is een groot compliment voor de 
schrijver van De natuurkunde van 7 vrije veld, 
dat het na 55 jaar een bouwwerk is, waar nog 
steeds liefdevol onderhoudswerk aan wordl ver- 
richt. 
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wijding aan de arbeid. A an 
vier uur slaap had hi] vol- 
doende. In samenhang daar- 
mee praktiseerde Minnaert 
onthouding van alcohol en ni¬ 
cotine, strikt vegetansme, ab- 
stinentie van de auto en be- 
wust tweedeklasse reizen. 

De puritein Minnaert moest 
wel gegrepen worden door de 
uitgangspunten van het socia¬ 
lisms: dc maatschappij dient 
niet te steuncn op mcdedin- 
ging, maar op samenwerking 
en mensenliefde. Dit ideaal 
zag Minnaert nog het mee si 
belichaamd in de communis- 
tische landen, zij het dat zijn 
commumeatieve geest en een 
zekere skepsis hem behoed- 
den voor een absolutering 
van dit ideaak Na Hiroshima 
wierp hij zich op de strijd 
Icgcn dc atoomwapenwed- 
loop. Dal was zijn bcweegre- 
den voor hcl mede oprichlen 
van he l Verbond van We ten- 
schappeiijke Gnderzoekers, 
waarvan hij voorzitter was 
toen in 1948 de Koude Oor- 


log uitbraL De regering van 
de Verenigdc Staten verbood 
hem in 1951 om de Bruce- 
medaille persoonlijk op te 
komen halem 

In 1952 verwelkomde Min¬ 
naert op Schiphol een delega¬ 
te Russische astronomen. 
Zijn ideaal was de samenwor¬ 
king tussen wetenschapsmen- 
sen van Dost en West als 
goed voorbeeld om te volgcn. 
In een bezielend artikcl uit 
1955, De maatsckappelijke 
gevolgen tier atoombewape- 
ning t polemologie avant la 
lettre , hekelde hij de weder- 
zijdse spiraal van haat die een 
psychoiogische voorwaarde 
was voor de wapenwedloop: 
"Uit de strooin van feiten 
wordt systematisch ailes ge- 
zeefd wat kan bijdragen tot 
het gevcn van een gunstige 
indruk over het OosLcn; een 
heel cnkclc krant die het an- 
dere standpunt innccmt duel 
helzelfde tegenover Amerika. 
Hoe onverslandig, hoe on- 
wijs, hoe gevaarlijk! Terwijl 



1927, tijdens de 
eclipsexpedilie 
in Lapland. 


1952. met 
Russische 
astronomen 
op Amsterdam 


CS, 



voor onze ogen een groots 
experiment wordt genomen 
met twee maatschappelijke 
stelscls, die elk beproeven 
hun potentialiteit volop te 
ontwikkelen, weten we niets 
anders te doen dan te vitten 
en haat te zaaten in de barten, 
Zouden we niet in de eerste 
piaats ons best moeten doen, 
om ohjectief ingel icht te wor¬ 
den over wat aan de andere 
kant gebeurt en om te begrij- 
pen wat men ermee be doe 11?'' 
Minnaert nam met de 
Ulrechlse af'deling van het 
Verbond in 1948 tevens het 
iiiitiatief om een studie te 
maken naar de belemmerin- 
gen die er voor getalenteerde 
arbeiderskinderen lagen op 
hun weg naar de universiteit. 
Het Verbond formuleerde op 
basis vim die sludie de wen- 
selijkheid van een studieloon, 
dal de financiele obstakels 
voor hun toelaling tot de uni- 
versiteit weg moest nemen. In 
een interview met Bibeb in 
Vrij Nederland stelde Min¬ 
naert: "Het huidige stelsel is 
nog niet bevredigend. De 
proef op de sain is dat slechts 
1 tot 2 procent van de arbei¬ 
derskinderen studeert, terwijl 
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de arbciders 43 procent van 
de bevolking bedragen. Wie 
zegt; arbeiderskindercn zijn 
door hun aan leg minder ge- 
schiki voor de studie, geloof 
ik niet. In bepaalde kringen is 
men bang dat de universitei- 
ten zullen worden over- 
stroomd door jongeren van 
eenvoudige afkomst." 

De Utrechtse universiteit 
waardeerde zijn inspanningen 
in de jaren vijftig allerminst. 
De vijandige hooding jegens 
Minnaert bereikte een hoog- 
tepunt in het veto van de Se- 
naat tegen het rectoraat dat 
hem op basis van anciBnniteit 
in het studiejaar 195H-*59 ten 
deel zou vallen, De manier 
waarop dc rijks uni verst tell 
hem passccrde was verbijsle- 
rend en typeerde het pclitieke 
klimaat waartegen Minnaert 
ten strijde trok. In een se¬ 
tt aatsvergaderiog verkondig- 
de de bioloog VJ, Konings- 
Berger, nota bene vriend en 
kampgenoot van de astro- 
nuom in Sint-Michielsgestei, 
dat Minnaert voor diens eigen 
beslwil moesl worden behoed 
tegen eventuele collaborate 
als rector in het geval van een 
Russische bezetting van Ne¬ 


derland. Minnaert was diep 
gegriefd en verweerde zich in 
een geimproviseerd betoog 
tegen de bewering "dat vijf 
collega’s, die straks acfiter- 
eenvolgens aan de beurt 
komen voor het reetoraat, niet 
wensen met mij als secreiaris 
samen te werken”, en verge- 
leek deze methoden met die 
van McCarthy in de Veremg- 
de Staten. Een Verontrust* 
protest in dc crop volgende 
sen aatsv erg adoring van Frau- 
denthal, mede namens de col- 
lega"$ van de faculieit Wis- 
en Natuurkunde Van der Blij, 
Knelt, Van Hove, Nijboer en 
Smit, kon dit 'Rektorsverbot' 
niet ongedaart makem 

Liefde voor volksopvoeding 

Dc kennismaking in Christi¬ 
aan Huygens met een werk- 
groep op het terrein van de 
natuurkundedidaettek onder 
leiding van Tatjana Ehren- 
fest-Afanasjeva, groot be- 
wonderaarster van de Haagse 


anderen Minnaert, H.C. Bur¬ 
ger en F. Zemike, die aan be¬ 
vel ingen deed voor dc in vee¬ 
ring van een leerlingenprakti- 
eum op de middelbare school. 
In Utrecht werd de wiskunde- 
werkgroep opgericht van de 
Werkgemeenschap voor Ver- 
nieuwing van Qpvoeding en 
Onderwijs, die in decern her 
1950 zijn bijeenkomsten op 
Minnaeits Sonncborgh 

begon. De resultaten van de 
werkgroep mondden later uit 
in het befaamde Wiskobas- 
project. Met pionierswerk 
leidde tot een vooraanstaan- 
de, Internationale positie van 
de Utrecbtse faculteit op dit 
gebied; de Minnaert-prijs 
voor de natuurkundedidactiek 
getuigt daar nog van. 
Minnaert, aan wie de toegang 
tot de VS was onlzegd, werd 
lussen 1961 en 1970 voorzit- 
ter van de comm is si e van de 
International Astronomic 
Union die de uitwisseling van 
vakgenoten stimuleerde. Eind 
jaren zestig nam hij nog de 


I Minnaert bepleitte in de zwaarste jaren 
I van de Koude Ooriog begrip tussen Oost en 
| West. Dat kostte hem het rectorschap. 


onderwijzer en didacticus Jan 
Ljgthart, stimuleerde Min¬ 
naert tot activate it op dit ge¬ 
bied. Enerzijds kwam die be- 
trokkenbeid tot uitdrukking in 
zijn vele werk voor volksuni- 
versiteiten en volkssterrc- 
wachten en in opvoedcnde 
publikaties voor een groot 
publiek, zoals het driedelige 
De natuurkunde van 7 vrije 
veld of De sterrekunde en de 
menshetd. In Utrecht werd hij 
in 1930 privaat-doceni in de 
didactiek en methodiek van 
de natuurkunde, zodat hij 
samen met Ph. Kohnstamm 
een pionier in Nederland was. 
De Natuurkundige Vereni- 
ging (NNV) stelde in 1937 
een commissie in met onder 


verantwoordelijkheid op zich 
van de aerie Boeken voor 
Hanoi, In dit "symbolisehe" 
in ilia Lief manifesteerde zich 
een man die in de verlichting 
was blijven geloven. Tegen- 
over de fragmentatiebommen 
en ontbladeringsmiddelen die 
de misbruikte natuurweten- 
schap deed neerkomen op 
Vietnam, stelde hij weten- 
schappelijke werken voor de 
wederopbouw van dat land. 
Minnaert, ere-doctor van de 
uni vers iteiten van Heidel¬ 
berg, Nice en Moskou, over- 
leed op 26 oktober 1970 aan 
kanker, Hij stelde zijn li- 
chaam ter beschikking van de 
wetenschap. 
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J e hcbt de l gezond-ver- 
standkrant\ er zijn di- 
verse fio-zioasercye-kabi- 
netten en iemand die van 
zichzelf zegl dat hij maar een 
■gewoon boerenverstand’ 
heeft bedoelt in hel algemeen 
dat hij intelligenter is dan zijn 
omgeving, Het hezit van een 
‘gezond verstand* is klaarblij- 
kel ij k dus lets begeerl ij ks, 
maar wal is ‘gezond ver- 
stand' eigenlijk? 

Het begrip bestaat bij de gra- 
tie van een niet-genoemd tc- 
gengesteldc: het ongezonde 
verstand* Dat staat niei in ‘de 
dikke van Dale', maar als het 
bestond, is het vermoedeltjk 
zoiets als de onnutte weetjes 
van een boekenwurm, liflaf- 
jes van een studeerkamerge- 
leerde. Gezond vers land daar- 
entegen, dat is pas rechl- 
door-zee. Zwart is zwart T wit 
is wit een en een is twee, 
eerst zien dan geloven, what 
you see is what you get , als 
de heme l valt hebben we alle- 
maal een blauwe neus t A an 
gezond verstand heb je als 
man-in-de-straat wat, aan on- 
gezond verstand niets. 

Gezond verstand heeft de 
mens door de eeuwen heen 
geholpen. Het is de motor 
van onze vooruilgang. Zon- 
der gezond verstand zouden 
er nooit stenen hijlen zijn ge- 
maakt, temen opgezet, brug- 
gen gebouwd, polders droog- 
gemalen, auto's gefabriceerd 
en zouden we niet zo welva- 
rend en gezond zijn. Waar 
zouden we zijn zonder ge¬ 
zond verstand? 


Valkuil 

Een minstens interessante 
vraag is echter waar we zou¬ 
den zijn zonder ongezond 
verstand. Volgens de Engelse 
bioloog Lewis Wolperi zou¬ 
den we geen wetenschap heb¬ 
ben. Wetenschap vah immers 
te beschouwen als een vorm 
van ongezond verstand. 


Aldus de prikkelende stelling 
die Wolpert in zijn boek The 
unnatural nature of science 
ontvouwt. Wolpert is een spe¬ 
cialist in de onlwikkeling van 
embryo’s, hoogleraar aan het 
University College in Louden 
en doet al jaren zijn best om 
het grote publiek enthousiast 
Le krijgen voor de wetenschap 
(zie zijn artikel in Natuur 
Techniek van mci 1993). Zo 
heeft hij in 1986 eens een 
Christmas Lecture gehouden 
een jaarlijkse gebeurtenis, 
georganiseerd door de Royal 
Academy, met het doel een 
gerenommeerde deskundige 
een werkelijk begrijpelijke le- 
zing te laten houdem Een aar- 
dig iniatief trouwens - zowel 
voor het publiek als voor de 
wetensc happc lijke d isci pi i n e, 
die op die manier gedwongen 
wordt met andere ogen naar 
hel eigen vak te kijken. 
Wolpert meenl dat veel van 


de kennis die in de weten¬ 
schap wordt ontwikkeld tegen 
het ‘ge/.onde verstand' in- 
druist en dat dit tnisschien 
wel een verklaring biedt 
waarom het grote publiek zo 
weinig van wetenschap af 
weel en wil we ten. “Natuur- 
lijk deukeu - gewoon gezond 
verstand - geeft nooit inzichl 
in de aard van de wetenschap. 


Haar ideeen zijn, met zcldza- 
me uitzonderingen, contra- 
inluYtief: ze kunnen niet wor- 
den verworven door eenvou- 
dige observatie en bevinden 
zich vaak buiten de alledaag- 
se ervaring " 

Wetenschap is vaak juist het 
ontwikkelen van een ongewo- 
ne* niet-alledaagse kijk. WoL 
pert: “Wetenschap verklaart 
vaak het bekende met behulp 
van het on bekende;' Tedereen 
weel dat een bal na een tijdje 
stopi met rollem Dat is ge¬ 
zond verstand. De weten¬ 
schap maakt dit simpele ge- 
geven juist mgewikkeld: de 
wetenschap leert dal een bal 
de neiging heeft om eeuwig 
te blijven rollcn als je hem 
een duwtje hebt gegeven, 
maar dat lussen de eeuwig- 
heid en de tijdelijkheid de 
wrijvingskracht staat Denk je 
dus als eigenaar van een ge¬ 
zond verstand dat je alles van 


I Sherlock Holmes: ”AI zouden we rond de 
I maan draaien in plaats van om de zon, dan 
I zou het voor mij en mijn werk geen cent 
| uitmaken". 
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een rollende bal begrijpt, 
meet je van de wetenschap 
accepteren dal een bal in 
principe eeuwig wi] doorrol- 
len. Ook moei je het bestaan 
van een nieuw verschijnsel, 
wrij v i n gskrac ht, accepteren. 
Mocht dit voorbeeld niet 
ovcituigend genoeg klinken, 
Wolpcrt heeft er nog een 
paar. Sle! dat u op een uitge- 
sirekte ruimte staai. In uw 
linkerhand hebi u een kogel 
en in uw reehterhand een ge- 
laden piston! met duarin een 
even zwarc kogel. U open! 
uw linkerhand en schiet met 
de rcchterhand het pistool af, 
Wdke kogel raakt de grand 
eerst? 

Vrijwd iedereen zal zeggen 
dat de kogel die uit de hand 
valt, het eerst op de grand zal 
belanden. Valla de zoveelste 
valkuil van het gezonde ver- 
stand, De wetten van de we- 
tenschap leren i turners dat de 
valsnelheid van een object 
niet word! bemvloed door 


zijn horizontale beweging. 
Beide kogel s raken op het- 
zdfde tijdstip de grand. 
Wolperl is het pertinent on- 
eens met de mensen die zeg¬ 
gen dat het hedrijven van we- 
tenschap gewoon het gebrui- 
ken van gezond verstand is. 
De bioloog Huxley zei dak de 
fllosoof en wiskundtge Whi¬ 
tehead idem: “We tenschap 
worteh in het systeem van het 
gezond - vers tand-denken”. 

Ho t ho, zegt Wolperl. Wat 
meet je met gezond verstand 
als je een zwart gat dat zeifs 
licht opznigl, wilt begrijpen, 
laat staan bedenken? Met de 
opvatting dat licht zowel een 
golf als een straal deeltjes is? 
Met het gegeven dat men of 
de lokatie of de snc!heid van 
een deeJlje kan bepalen maar 
nooil allebei? Met de Big 
Bang, het uitdijen danwe! in- 
krimpen van het heelal? Met 
de theorie dat de mens van de 
apen afstamt? Met bet inziebt 
dat erfelijkheid wordt bepaald 


door de combinatie van DNA- 
molekulen? 

A! deze fascine re nde noties 
zouden nooit dankzij het ge¬ 
zonde verstand zijn ontwik- 
keld. Met gezond verstand is 
de mens heel ver gekomen in 
het beheersen van zijn omge- 
ving, maar voor echt denken 
is het onvoldoende, 

Zelfs Aristoteles, die door 
Wo I pert als de gezond-ver- 
standdeskundige bij uitstek 
wordt beschouwd, zag in dat 
sommige bdangrijkc inzich- 
ten tegen hei gezond verstand 
indruisen. Dai de diagonaal 
van een vierkant niet in de¬ 
ze If de eenheden als de zijden 
kan worden uitgedrukt bij- 
voorbeeld (de worte! van 
twee is geen geheel getal). 
Wolpcrt: “Ik durf bijna te 
std len dat wannecr iets 
spoort met het gezonde ver¬ 
stand, het dan zo good als 
zeker geen welenschap is, De 
reden is dat het heelal niet 
volgens het gezonde verstand 
werkt: de twee zijn niet con¬ 
gruent. Onze hersens - en dus 
ons gcdrag - zijn tijdens de 
cvolulic gesdecteerd in het 
onigaan met de ons omrin- 
gende wereld. Wij zijn heel 
goed in bepaalde vormen van 
denken, vooral dat denken dat 
tot zowel eenvoudige als in- 
gewikkelde technologic en tot 
controls over onze omgeving 
leidt. Wetensehappelijk in- 
zicht is echter niet alleen on- 
natuurlijk, gedurende het 
graolste deel van de menselij- 
ke evolutie was het ook onno- 
dig, want technologic hing 
niet van wetenschap af ” 

Eureka 

Wetenschap en technologic 
horen vandaag de dag bij el- 
kaar als Romeo en Julia. 
Nieuwe wetenschappelijke 
inzichten leiden tot nieuwe 
technieken en nieuwe appara- 
ten leiden tot nieuwe inzich¬ 
ten. Dat huwelijk tussen we- 


Sherlnck Holmes 
I wilde niets 
weien van onge- 
zond verstand; 
zijn trouwe 
helper wist wel 
beter. 

|fota: Mary 
Evans Picture 
Library, Landsn} 
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lenschap en technologie is 
echier pas van deze eeuw. 
Weienschap was tot die lijd 
betrekkelijk nutteloos. Zoals 
Sherlock Holmes zei tegen 
Watson, mopperend dat de 
grotc detective (met dat supe- 
ricure gezond verstand) niet 
op dc hoogte was van Coper¬ 
nicus en hct zonnestelsd; 
“Wat voor dc duivel betekent 
het voor mij als jij zegt dat 
we rond de zon draaien. A1 
zouden we rond de maan 
draaien, dan zou het voor mij 
en mijn werk geen cent ver- 
schi l uitmaken.” Hij had ge- 
lijk. Tegenwoordig maken de 
nazaien van Sherlock Holmes 
bij Interpol gebruik van satel- 
lietcommunieatie (gebaseerd 
op inzichten hoe het zonne- 
stelsei werkt), maar in de vo- 
rige eeuw leidde dat inzicht 
tot niets. 

Technologie is oeroud, waar- 
schijnlijk zo oud als Homo 
sapiens. Wie in een museum 
de verrichtingen van de mens 
nil dc steentijd bekijkt, krijgt 
een diepe be wondering voor 
de Lechnischc vaardigheden 


van onze verre voorouders. 
Wetenschap is veel jonger 
dan technologie. Wolpert 
noemt het klassieke Criekcn- 
land als wieg, Daar vail op af 
te dingen - een Neolithisch 
monument als Stonehenge 
getuigt van een redelijk diep 
en vermoedelijk wetenschap- 
pclijk te noemen inzicht in 
wal cr aan het firmament ge- 
schiedt. Maar feit is dat we¬ 
ienschap pas sinds de klassie¬ 
ke tijd en vooral sinds de Re¬ 
naissance in een stroomver- 
snelling is gekomen. 
Wetenschap is bovendien van 
een wezenlijk andere aard 
dan technologie. Technologie 
Icidt tot dingen, wetenschap 
lot ideeen. Wetenschap is we I 
a I tijd afhankelijk geweest van 
technologie, maar andersom 
was dat niet het geval. Zodra 
er verrekijkers waren, nam de 
astronomic opeens toe, maar 
de astronomie hielp niet bij 
het verbeteren van de kijkers. 
Dat deden de lenzenslijpers. 
De technologie is door de 
ecu wen been stapje voor 
stapje vooruitgeholpen door 


anoniem gebleven ambachts- 
lieden. 

Hct verschii tussen technolo¬ 
gic en wetenschap werd bij- 
voorbecld scherp ingezien 
door Archimedes. Archime¬ 
des heeft tal van uitvindingen 
op zijn naam, maar hij riep 
pas “eureka” toen hij een idee 
te pakken had. Plutarchus 
schreef over hem dat hij "me¬ 
chanic a en elke andere kunsl 
die op nut en winsi was ge- 
richt als oneerbaar beschouw- 
de; zijn ambitie stood in het 
teken van speculates en de 
sc boon he id en eenvond daar- 
van stonden los van de dage- 
lijkse behoeften.' 

Psychische moed 

Wetenschap als ongezond 
verstand. Het aardige van 
deze visie is dat je opeens in- 
ziet dat mensen een natuurlij- 
ke drempel moeten overwin- 
nen om in weienschap geinte- 
resseerd te raken. Wolpert: 
“Er is geen makkelijke weg 
om weienschap te begrijpen, 
vooral omdat cr geen foimule 
is die voorschrijft hoe je we¬ 
tenschap moct bedrijven. De 
beste en waarschijnlijk de 
enige manier om wetenschap 
te begrijpen is om weten- 
schappelijk onderzoek te 
doen, maar dat is natuurlijk 
niet werkelijk een aanpak om 
het begrip bij het publiek te 
verhogen.” 

Wolpert pleit voor een ander 
onderwijs. Minder uit het 
boo I d leren van weetjes, nieer 
aandacht voor de personen 
die wetenschap uitoefenen, 
nicer aandacht voor de wegen 
van de wetenschappclijke 
creativiteit. “Leren over cre- 
ativiteil in de wetenschap, na- 
druk op de psychische moed 
die ervoor is benodigd en de 
mislukkingen, is misschien 
wel veel nuttiger dan het do- 
ceren van sommige weten- 
schappen zelf.” 
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I Pulsar buiten de Melkweg 


De optische wan mem mg van cen 
pulsar in do Grote Magelhaese 
Wolk is cen prachtig voorbeeld 
van astronomic als high-tech in¬ 
to mat ion ale wetenschap. Voor 
het eerst is een pulsar huitcn do 
Melkweg zo waargenomen on het 
is sleehts de derde radiopulsar - 
mi de pulsars in de Krab- en de 
Velanevel in de Melkweg - 
waarhi] dat mogelijk is geweest 
De uiteindelijke waamemingen 
zijn begin 1993 gedaan door as 
tronomen uit lerland en Dcne- 
marken en een astronoom van de 
ESQ, Daarbij gebraikten ze de 
TR IFFID t een tran spu t erinstrci - 
mem dat bee3den verhel den, een 
detcctorsysteern van de ESQ 
(MAMA, Multi-Anode Micro¬ 
Channel Array) en de New Tech¬ 
nology Telescope in het ESO-ob- 
servalorium in La Silla, Chili. 

De Grote Magelhaese Wolk is 
een naburig sterrenstelsel dat 
zeer uitgebreid is bestudeerd. Het 
be vat met a I leer? miljoenen ster- 
ren, maar ook cen groot aamal 
gasncvels en vecl stof. Sommige 
daarvan zijn de restanten van de 
supernova’s die op tied en als 
zware sterren m&tabiel worden en 
ontploffen. De meest recente 
daarvan, SN 1987A, trad op in 
februari 1987, toen voor het eerst 
in 400 jaar een supernova weer 
met het hlote oog ziclltbaar was. 
Een van de novels is cirkelvor- 
mig met een diameter van circa 6 
boogseconden. Naar men aan 
neeml, betrelt het hier de rcslen 
van de voorlaatste supernova, die 
zo"n 750 jaar geleden uplrad. 
Deze Iceftijd leidl men af uit de 
sn cl he id waarmcc de nevel uit- 
dijt. In 1984 Week dat uil dc rich- 
ting van deze neve I gepulseerde 
rontgenstralen komen. De geme- 
ten pulsfrequenlie is ongewoon 
huog en bedraagl bijna 20 Hz. 

De verklaring voor de gepulseer¬ 
de ronlgenstmling was de aanwe- 
zigheid van een pulsar binnenin 


de novel. Een pulsar is een zeer 
compacts neutron enster met een 
vergelijkbaar gewicht als de Zon 
en een diameter van sleehts ticn 
tot vijltien kilometer. Hij ontstaat 
door de enorme dmkken die op- 
Ireden als een ster ontplofL Uit 
de waargenomen pul sen blijkt dat 
de pulsar twinligmaal per seeon- 
de om zijn as draait. De novel die 
de pulsar omgeeft, beval de ster- 
rercsten die lijdens de ontploffing 
zijn uitgestoten. 

Het nieuwe object kreeg dc code 
PSR 0540-693 fde nummers zijn 
een aan wij zing voor de positle 
ervan). Vanwege de vele over- 
eenkomsten mel de Krabpulsar 
en -nevel, kreeg de pulsar de bij- 
naam Crab Twin. 

Vanwege dc gmte afsLand tot dc 
Grote Magelhacsc Wolk, zo’n 
160000 lichtjaar, was het tot 
voor kort onmogelijk om de zeer 
zwakke radiostraling die de pul¬ 
sar intzendt, te me ten met de ra¬ 
dicle lescopen op het zutdelijke 
ha I frond, De ron tgen waa me m i n- 
gen geven sleehts aan waar een 


pulsar zich ongcveer hevmdt 
binnen een gebied met een diu- 
meter van 4 boogseconden. Door 
het ontbreken van gedelailleerde 
radiowaarnemingen van de zwak¬ 
ke radiobron, is het niet mogelijk 
om de positie van PSR 0540-693 
met voldoende premie te koppe- 
len aan een zichtbaar beeld. In 
het midden van de jaren tachtig 
heeft men nog we I geprobeerd 
om schommelingen in de opti- 
sehe emissie te koppelen aan 
sdiommelen in de rbntgenstra- 
litig uit het midden van de nevel. 
De beeldseherpie die telescopen 
Loen konden bereiken, was echter 
on voldoende voor de waame- 
ming van een stcrreachtig voor- 
werp binnenin de vrij helderc 
nevel. 

Een gnoep I tali nan se astronomen 
verkreeg begin 1992 beelden van 
hel gebied rondbm PSR 0540-693 
met de ESQ-IVTT, Daitkzij de 
goede wee rsomstandigheden, de 
voortreffclijke optische kwaliteit 
van dc tclcscoop en dc goede 
werking van de hoge-resol utie- 
CCD-camera, kregen ze zecr ge- 
detailteerde beelden van het ge¬ 
bied, Het vrij slerke lichl van de 
nevel neigl mogelijke beelden 
van wat er in binnenin de nevel 



763 











ACTUEEL 



I De supernova waaruit de Krabnevel antstond werd in 1054 n. Chr. waar- 
genomem De Krabpulsaf heeft een frequence van 30 Hz. 


is, te overspoelen. Nieiteinin 
namen dc astronomen twee ster- 
achtigc voorwerpen in de neve I 
waar, Beide warcn ze vcel zwak- 
kcr dan dc neve! zelf. Ze bevin- 
den zich in het zuidwesten van de 
neve), langs de rand van het ge- 
bied dat volgens de rdntgenwaar- 
nemingen de pulsar bevaL De af- 
stand tussen de voorwerpen be- 
draagt 13 boogseconder 
Orndat noodzakeUjkerwijs de op- 
namen 1 anger duurden dan het 
pulsintcrval van 0,05 scconden, 
kon men met deze waamemingen 
nict nagaan of de twee voorwer¬ 
pen een schommelende lichlin- 
tensiteit Madden, Toen de Itali- 
aanse astronomen hun resuliaten 
publiceerden, gaven ze ecbter aan 
dat volgens hen het meest noor- 
delljk gelegen voorwerp de pul¬ 
sar is. Het gaf een scherpcr, nicer 
steracbtig beeld dan het andere 
voorwerp en het leek het middel- 
punl te zijn van een jet-achlige, 
symmetrische stmctuur. 

De waamemingen die hebben ge- 
leid tot de optische plaatsbepa- 
ling van de pulsar, vcrrichne men 
op 3 januari 1993, Met het nieu- 
we lerse instrument, de TRIFFID, 
cn de speciale ESO-detector kan 
men afzonderlijke fotonen die de 
telescoop treffen rneten. 


De waamem ingsgegevens be- 
siaan uit de precieze plaats en 
aankomsttijd van Seder lot on dat 
komt nil het luchtfuim waar de 
teiescoop op is gerieht. Bij gewo- 
ne CCD-bedden worden de foto- 
nen lijdens de belichting l opge- 
tekT en is het dus slechts rrtoge- 
lijk om poshtes te meten. De in- 
formatie over de aankomsttijden 
van de fotonen is van doorslagge- 
vcnd bclang bij het opsporen van 
voorwerpen met een sncl schom- 
me lend e lichtintensiteiL 
Tot grote schrik van de astrono¬ 
men was het weer lijdens de 
waamemingen niet zo goed. De 
atmosferische turbulentie was 
vrij hoog, zodat de opgenomen 
bee I den niet erg scherp wanen, 
Volgens de planning besteedden 
de astronomen dc mcestc waar- 
nemingstijd aan het maken van 
tijd-opnamen van de fotonen uit 
de meest recente supernova in de 
Grote Magelhaese Wolk, SN 
1987 A. Ze konden de pulsar in 
dm voorwerp niet waamemen, 
maar sielden wel duidelijke gren- 
zen aan zijn helderheid vast, 
Tcneinde de nienwe instrumenten 
te testen, bekeken ze ook nauw- 
keurig de Krabpulsar en PSR 
0540-693, De laatste werd op 
twee achtereenvolgende nachten 


gedurende 90 minuten geobser- 
veerd. Ondanks de korte waame- 
mingsduur, koslle de verwerking 
van de gegevens aan de universi¬ 
ty i van Galway veel lijd. 

De leehniek hestond uit het waar- 
nemen van de aankomsttijden 
van fotonen in verschillende 
delen van het waamemingsveld, 
Allereem werdcn in ieder vier- 
kant van een grof rooster, alle 
waargenomen fotonen samenge- 
voegd. Een aan Lai lijdsafhankelij- 
ke meetseries w r erd bekeken om 
te zien of er enige periodieke ver¬ 
se hijnselen in de vierkanten op- 
truden. In dil stadium bleek, on¬ 
danks de weinige fotonen en het 
stallstische gedrag van licht, de 
frequentie van hijna 20 Hz al dui- 
delijk waameemhaar in de neveL 
Door vcrvolgcns het rooster 
steeds fijner te ktezen, ontdekten 
de astronomen uLteindelijk een 
gebied waarin de schommelende 
lichtsterkle het bdangrijkst was. 
Dit gebied was nog geen boogse- 
eonde grout. Het centrum waaruit 
de fotonen afkomstig warem stel- 
de men vast met een precisie van 
circa 0,4 boogseeonde, 

De posities die zijn bepaald met 
de gegevens die onafhankelijk 
van clkaar lijdens de twee nach¬ 
ten zijn verkregen, verschillen 
nog geen 0,2 boogseconde van 
elkaar. Ze komen ook overeen 
me I de otizekerheid i n de positie 
van het meest noordelijke voor¬ 
werp in he t beeld dat de 1 tali aan- 
se astronomen hadden verkregen. 
De perfectc samen hang, zo wel 
wai bet reft de positie als de puls- 
frequentie, vormde de basis voor 
de definitieve opheldering van 
het optische beeld van de pulsar. 
Na meer dan drie maanden werk, 
kon de groep eindelijk het resul- 
taat bekend maken. De sterkte 
van het optische beeld van PSR 
0540-693 is ongeveer 22,5. Hoe 
zwak dai beeld is, blijki uit het 
feit dat bij de NIT-waamemingen 
iedere seconde slechts twee foto- 
nen werden waargenomen. 

Er zijn mi drie radiopulsars be¬ 
kend waarvan ook een optisch 
beeld is gevonden, Astronomen 
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kunnen zich bij toekomstige 
waarnemingen rich ten op het op- 
tische beeld. Daardoor kunnen ze 
bij met ingen beier corrigeren 
voor het storende achtergrond- 
licht van de neve! random de pul¬ 
sar, Ongetwijfeld zal men de ko- 
mende jaren met grate optische 
telescopen PSR 0540-693 uitge- 
breid gaan bestuderen, De groe- 
pen die nan bet onderzoek heb- 
ben dee igen omen, hebben in 


ieder geval al waamemingstijd 
bij zowel de ESO-telescopen als 
de Hubble Space Telescoop aan- 
gevraagd. Zodra de positic van 
een pulsar met de graotst moge- 
lijke precisie bekend is, kan men 
bij met ingen rekening houden 
met de effecten die worden ver- 
oorzaakt door de ongehjke bewe- 
ging van de aarde. Dan zijn ook 
pulsmetingen van langere duur te 
combineren. Uiteindelijk wil men 


nagaan hoe de pulsperiode van de 
pulsar iangzaam toeneemt, De 
prccieze w aarde daarvan is van 
wezenlijk be tang voor ons hegrip 
van het pulsarmechanisme. Van 
de 550 pulsars die we kennen, is 
deze bepaling nog maar bij twee 
uitgevoerd, namelijk de pulsar in 
de Krabnevel en PSR ] 509-58, 

{Per she rich! ESO) 



tot 6 millimeter* De een na de an- 
dcrc rookgaswasser werd buiten 
bedrijf gesteld, ontmanteld. voor- 
zien van een nieuwe laag en weer 
in gebruik genomen. De wassers 
zijn 24 meter hoog en hebben een 
diameter van 4,2 meter. Vergele- 
ken met de vroegere rubber laag, 
hecft de ‘raetalen oplossing 7 niet 
alleen een langere levensduur, 
maar kan het materiaal ook voile - 
dig opnieuw worden gebruikl. 

(Persbericht Fried. Krupp AG 
Hoesch-Krupp, Essen) 


Nieuwe wasserwanden 


Een van de grootste problemen 
van de West-Europese Ian den is 
de afvalberg, Zo I evert ieder 
huishouden in Duitsland jaarlijks 
374 kilogram afvaL Voor heel 
Duitsland komt dal dan overeen 
met het volume van 22 goederen- 
treinen die het t raj eel van Ham¬ 
burg naar Rome overspan nen. 
Mogelijkheden voor stonen van 
huishoudelijk afval zijn nauwe- 
lijks meer aanwezig, Afgezien 
van afval verm indering en herge- 
bruik, blijft dan slechts afvalver- 
branding over als optie - de ther- 
mische omzetting. De energie die 
bij het verbranden van afval onl- 
staau kan in een wantitekrachl- 
koppelingscentrale zorgen voor 
stroom en verwarming. De hoe- 
veelheid afval van een vierper- 
soons huishouden kan voorzien 
in 13% van hun jaarlijkse elektri- 
citeitshchoefte. 

De steden Bottrop, Essen, Gel¬ 
senkirchen, Glad beck en Mill- 
heim sturen sinds 1987 hun huis- 
vuil naar de afval verbrandings- 
centrale Essen-Kamap. Er is daar 
al 7,7 miljoen ton huisvuil omge- 
zet in stroom en warmte. De was- 
install at ies, die zich achter de 
oven bevinden, moeten zoutzuur, 
waters toffluoride en zwavel- 
dioxide nagenoeg geheel uit hei 
rookgas verwijderen. Om de was- 
sers te beschermen tegen eorro- 
sie, waren ze voorzien van een 


rubberlaag, Na 30 000 bedrijfs- 
uren was deze laag zo bescha- 
digd* dat er een nieuwe bcscher- 
ming uodig was, Na uitgebreid 
onderzoek koos het energie be- 
drijf voor een bekleding met een 
mode me legering. 

De aangebrachte beschermings- 
laag weegl 55 ton, Het blik werd 
koudgewaist tot een dikte van 2 


I De nikket- 
ChroornEjzer- 
Legering wordt 
luchtdicht 
gelast in de 
wasser. 
(Krupp) 


765 













Prof dr 

H.A. Lauwerier 


Met de invufling 
i /an het kfeuren- 
pafet ©n het kie- 
zen van het aan - 
tal punten, b&n- 
vloedt men de 
steer die de af- 
beelding ud- 
ademt. 


Spot van chaos 

Nu de zomer grotendeels voorbij is 
en in het vrije veld de eerste herfst- 
kleuren zich aandienen, richten we 
onze aandacht op het samenstellen 
van een moot varenblad. Voordat we 
het computerprogramma in werking 
stellen, moeten we allereerst ingaan 
op de wiskundige bewerkingen die 
het programme gebruikt. 

We nemen aan dat een vlakke figuur 
f met zichzelf gelijkvormig is volgens 
twee verschlSIende gelijkvormigheids- 
transformaties, die we L en R noe- 
men. Zo'n transformatie maakt van 
een wiHekeurige figuur een gelijkvor¬ 
mig figuurtje op kleinere schaal. 
Wanneer we f volgens L transforme- 
ren, ontstaat er een verkleinde en in 
het algemeen ook gedraaide versie 
Lf, die deal uitmaakt van f. Datzelfde 
geldt voor Rf, dat is eveneens een 
miniatuurversie van f die tot f be- 
boort. Wiskundig kunnen we dit heel 
summier beschrijven met de uit- 
spraak: Uit P e f voIgt LP e f en RP 
e f, waarbij P een willekeurig punt is. 
Wsskundig valt te bewijzen daf f 
doorgaans een zeffgelijkvomnige 
fractal is. Bovendien geldt een over- 
eenkomstige uitspraak wanneer L en 
R geen geiijkvormigheidstransfonma- 
ties zijn, maar meer algemeen zoge- 
naamde contracties zijn. Een con- 



traotie is gedefinieerd als een trans¬ 
formatie van punten, waarbij de on- 
derlinge afstand van twee punten af- 
neemt. Het aantal contracties, dat tot 
dusverre twee was, kan men ook 
hoger nemen. 

De door L en R gedefinieerde fractal 
kunnen we bij ben ad e ring op het 
beetdscherm zichtbaar maken door 
een flink aantal punten ervan, zeg 
enige tienduizenden. af te beelden. 
Dat doert we volgens een lotenjprin- 
cipe* We beginnen met een punt P 
waarvan we zeker weten dat het tot f 
behoort Van de beschikbare trans- 
formaties - we beperken ons tot L. en 
R - kiezen we er op willekeurige 
wijze een uit t zeg L T en met LP heb- 
ben we dan een tweede punt van f 
ge von den. Met het tweede punt 
gaan we verder en weer laten we het 
lot beslissen of we L of R kiezen. Een 
rij als RRLRLLRLl, te iezen van 
rechts naar links, levert met het be- 
ginpunt P al een rijtje van tien punten 
van f op. Een dergelijke puntenhj is in 
het algemeen goed over f verspreid. 
Binnen de beperkingen die het op- 
tossend vermogen van het beeld¬ 
scherm aan ons oplegt, worden de¬ 
tails van f in voldoende mate zicht¬ 
baar. Omdat sommigen bij een loting 
of bij het gebrufk van 'random num¬ 
bers’ denken aan chaos, is het be- 
schreven proces in de literatuur the 
chaos game gaan heten. Maar de 
fractal f heeft niets met chaos te 
maken. Integendeel, f is een sum- 
mum van orde T met zelfgefijkvormig- 
heid op vele niveaus, Toch spreken 
we hier van het chaosspel, nlet zo- 
zeer vanwege de 'chaos’ maar 
omdat er een speels element in zit, 
het genereren van mooie plaatjes op 
het computerscherm. 

Aan het chaosspel is veel aandacht 
besteed door M. Barnsley, een van 
de fractalpioniers, die er een boek 
over schreef. Aan hem danken we 
een aantal mooie ontwerpen, zoals 
het hierbij afgebeelde varenblad, Dat 
blad kunnen we beschouwen als een 
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fractal die zelfgelijkvormig is volgens 
vier contracties. De eerste contractie 
maakt het blad vanuit de top bezien 
iets kleiner, de tweede en de derde 
contractie maken van het grote blad 
een sterk verkleinde versie als een 
klein blaadje links of rechts. De vier- 
de contractie trekt het geheel samen 
tot steel en hoofdnerf. In het pro- 
gramma dat een blad tekent, hebben 
we nog twee extra trues toegepast. 
Bij de toevallige keuze uit de vier 
contracties, hanteert het programma 
een bepaalde kansverdeling. Gemid- 
deld past het de eerste contractie vrij 
vaak toe, terwijl de laatste, die van 
de hoofdnerf, slechts een op de hon- 
derd keer wordt gebruikt. Zo’n kans¬ 
verdeling is noodzakelijk om in het af 
te beelden object een goede en 
evenwichtige verdeling van punten te 
krijgen. 

De tweede true heeft niets met wis- 
kunde te maken, maar berust op het 
uitbuiten van de specifieke eigen- 
schappen van de computer, met 
name van het videogeheugen. Wer- 
ken we in de EGA-modus, dan is het 
beeldscherm in 640 bij 350 pixels 
verdeeld. Aan elke pixel is een zoge- 
naamd kleurattribuut toegekend, als 
een getal tussen 0 en 15. Alle kleur- 
attributen zijn opgeborgen in het zo- 
genaamde videogeheugen. Op grond 
van een gegeven kleurenpalet corre- 
spondeert een attribuut met een be¬ 
paalde kleur. Normaal betekent 1 de 
kleur donkerblauw, maar als de ge- 
bruiker een ander palet heeft geko- 
zen, kan 1 elke andere beschikbare 
kleur zijn. Het attribuut van een pixel 
op de plaats x,y wordt gelezen met 
de opdracht POINT (X.Y). Het pro¬ 
gramma toont het varenblad van 
Barnsley, waarbij de donkergroene 
tinten veranderen in lichtgroen, geel t 
rood en bruin. Daartoe stellen we in 
COL%(.) eerst een passend herfst- 
kleurenpalet samen. 

Het spel kan nu beginnen. Voor elk 
berekend punt kijken we eerst of de 
desbetreffende pixel al gekleurd is. 
Zo nee, dan maken we er een groene 
stip van. Zo ja, dan veranderen we 
de kleur door in ons palet een stapje 
verder te gaan. Het gegeven pro¬ 
gramma werkt probleemloos in de 
EGA-modus, maar in de VGA-modus 
lukt het alleen bij Turbo Basic en 
Power Basic. Voor Quick Basic zijn 
enige aanpassingen noodzakelijk 
omdat daarbij het palet op een ande- 


REM ***Het varenblad van Barnsley*** 

REM ***Versie met kleurverandering*** 

REM ***Naam:VAREN*** 

SCREEN 9 : CLS : RANDOMIZE 11 
XM-320 : YM-160 
D-60 ’Grootte 
REM ***K1eurendata*** 

DIM C0L%(15) 

DATA 0,2,2,58,58,58.4.4,4,60,60,62,62,62,62,2 
FOR 1-0 TO 15 : READ C0L%(I) : NEXT I 
PALETTE USING C0L%(0) 

REM ***Coeff1ciententabel*** 

D1-.16 

A2-.85 : B2-.04 : C2-.04 : D2-.85 : F2-1.6 
A3-.2 : B3-.26 : C3-.23 : D3-.22 : F3-1.6 
A4--.15 : B4-.28 : C4-.26 : D4-.24 : F4-.44 
REM ***WaarschijnlijkheidsverdelIng*** 

Q1-.01 : Q2-.86 : Q3-.93 
REM ***Hoofdprogramma*** 

X-0 : Y-0 : N-0 ’Start 
DO WHILE INKEYS-"" AND N<50000 
R-RND : N-N+l 
SELECT CASE R 


CASE <Q1 


X-0 : Y-D1*Y 


CASE <Q2 


Z-X : X«A2*X+B2*Y : 

: Y-C2*Z+D2*Y+F2 

CASE <Q3 


Z-X : X-A3*X+B3*Y : 

: Y-C3*Z+D3*Y+F3 

CASE <1 


Z-X : X-A4*X+B4*Y : 

: Y-C4*Z+D4*Y+F4 


END SELECT 

KH=XM+INT(D*(Y-5)) : KV-YM+INT(D*X) 
L-POINT(KH.KV) 

IF L<15 THEN L-l+L ELSE L-15 
PSET (KH.KV),L 
LOOP 


re wijze (RGB-systeem) moet worden 
samengesteld. 

Men kan het programma op allerlei 
wijze varieren. Men kan bijvoorbeeld 
andere kleuren kiezen door de 
DATA-lijst aan het begin aan te pas- 
sen. Het aantal af te beelden punten, 
nu vastgesteld op maximaal 50 000, 
kan worden veranderd, evenals het 
getal D dat de grootte van het varen¬ 
blad bepaalt. De coefficienten van de 
contracties kan men een weinig va¬ 
rieren en tenslotte kan men de kan- 
sen wat wijzigen. De bijgaande illus¬ 
trate toont wat er met een loterij van 
40 000 punten kan worden bereikt. 
Sommige delen van het varenblad 
hebben daarin een wat losse struc- 
tuur. Door meer punten te nemen is 
daarin verbetering te brengen. 
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VOOR ONZE AB0NNEE5: 

HERSENEN EN GEDRAG is een van die bijzondere boeken die Natuur 
& Techniek in de laatste jaren heeft uitgegeven. Wij stellen dit bosk 
wederom aan onze abonnees ter besehikkmg tegen de special© prijs 
van / 95 T ~ of 1860 F (exclusief verzendkosten), betaalbaar in twee ter- 
mijnen; de normale prijs is / 145,- of 2845 F. U kunt het boek besteilen 
m.b.v. het ingesioten overschrijvingsformulier, Voor nabestellingen 
kunt u ons beilen in Nederland: 0(0-31)43-254044. 


De PET-scanner is bij het onderzoeken van de hersenen 
tegenwoordig een onontbeerlijk instrument Een special© 
ronigenbuis draait rondom het hoofd van de patient. 
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Dn bijcf rage n van vele vooraanstaande ge- 

leerden'op het gebied van hersenonderzoek. Hun ver¬ 
bal en richten zfch op de door&nee-lezer en ze verleven- 
dfgen de tekst met een persoonlijk verslag van hun 
ontdekkingen. Zij vormen voorbeelden van de inspan- 
n in gen die door hersenonderzoekers over de hole we- 
reld geleverd worden om een oplossmg te geven voor 
de enorme problemen die schuilgaan achter de schijn- 
baar zo onschuldige vraag: Hoe werken de hersenen?’ 
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Een boek over 

DE ZETEL VAN ONS GEDRAG 


Formaat 24 1/2 x 31 1/2 cm 

G eh eel in vierkleurendrak 

Gebonden in linnenband met stofomslag 

244 pagina’s met 214 afbeeldingen 

Prijs: / 145,- of 2845 F 

Voor onze abonnees: / 95,- of 1860 F 

(Betaalbaar in twee termijnen) 


EEN TERREIN MET VELE VRAGEN 


menselijke taal bestude- 
ren t te begrijpen wat er 
in de hersenen gebeurt 
wanneer deze taal voort- 
brengen of opvangen. 



Een antwoord waarmee een psychoioog tevreden is. kan voor een mo- 
lekutair-bioioog wesnigzeggend zijn en omgekeerd. Deze verschillen in 
benadering zuJt u dan ook tegenkomen in onze uitgave HERSENEN EN 
GEDRAG. Zo zijn bijvoorbeeid de molekuiair-biologen erin geslaagd 
om de communicatiesystemen die de zenuwcellen gebruiken, op een 
zodanig niveau te bestu- 
deren dat ze zich voor 
het eerst een molekulai- 
re voorstelling hebben 
kunnen maken van hun 
ontstaan, en ook van de 
veranderingen die deze 
systemen ondergaan tlj- 
derts leerprocessen en 
tijdens opslag in het 
geheugen, legal ijkertijd 
beginnen degenen die 
de mechanismen van de 













PRIJSVRAAG 


Op I ass in g juiti 

De professor richtte in juni zijn 
aandaehl op de verb in ding myr- 
ceem die hij had aangetroffen in 
laurierzecp. De hrutoformuic van 
dil lerpeen is C |() H 16 . Myrceen 
reageerl met waterstof tot C j 0 H 2 ^ 
en bij ozonolyse ontstaan de vol- 
gende verbindmgen: (H 3 C) 2 CO t 
H 2 CO en HCO-(CH 2 ) 2 COCHO. 




Uit de react ie mel waterstof 
blljkl, dat myrceen geen cycli- 
sche verbinding is. Bij de ozono¬ 
lyse verbreken de dubbele ban- 
den, die reageren lot ketonen. Er 
ontsman per molekuul myrceen 
twee molekulen methanal. Myr- 
ceen kan dan de structuren A, B 
en C hebben. 

De isopreen regel gaat ervan 
uit, dat terpenen bestaan nit een 
of meer gekoppelde isopreeneen- 
heden, H 2 OC(CH 3 )HC=CH 2 . 
Struetuur A kan men opgebouwd 
den ken uit twee van die eenheden 
en is de struetuur van myrceen. 

Bij de reactie van dihydromyr- 
ceen (C 10 H |g ) met kaliumper- 
manganaat ontstaan ook weer 
drie typen verbindingen: 
{H 3 C) 2 CO, H 3 CCOOH cn 
H 3 CCO(CH 2 ) 2 COOH. De slruc- 


tuurformule van 
dihydromyreeen 
is dan: 



De ladderprijs, een jaambon- 
nemenl op Naluur & Technick, 
gaat deze maand naar J.C. de 
Grool in Aarle-Rixtel. Uit de vcle 
inzendingen kwam die van Jan 
Van Roosbroeek uit Heist-op- 
den-Berg te voorschijn bij het 
^select bepalen van de winnaar 
van de lootprijs, een hoek uit de 
Wetenschuppel ij ke Bibliotheek 
van Natuur & Tcchmck. 


De nieuwe opgave 

A Is de professor op een ochtend 
een smog waarschu wing op de 
radio hoort besluit hij zich in het 
laboiatorium te verdiepen in het 
gedrag van slikstofoxidem Hij in- 
stallccrt in de zuurkasl twee vaten 
die door middcl van een gesioten 
kraan met elkaar zijn verbonden. 
Het ene vat bevat drie liter stik- 
stofmonoxide (NO), het andere 
be vat een liter zuurstof (0 2 ). De 
vaten zijn elk met een manometer 
verbonden, De manometers 
geven beide een druk van JO cm 
Hg aan. 

ALs de professor de kraan 
open!, mengen de beide gassen. 
Er omstaat slikstofdioxide. Vol- 
gens de boeken dimeriseert een 
deel van dat gas Lot distikstofte- 
traoxide. Als zich een evenwicht 
heeft ingstetd, staal de dtuk in de 
manometers op 7.1 cm Hg. Bij de 
temperatuur van het experiment 
zijn allc betrokken stoffen gas- 
vormig. De professor krabt ecus 
op z'n hoed. Hoeveel proccnt 
slikstofdioxide heeft zich gedi- 
meriseerd? 

Natuur & Techniek kreeg deze 
opgave verstrekt door de Stich- 


iing Chemie Olympiadc Neder¬ 
land. 

Oplossingcn van deze prijs- 
vraag moelen uiterlijk 1 oktober 


1993 zijn gearriveerd op her vol- 
gende ad res: Natuur & Techniek, 
Puzzdredactie, Postbus 415, 
6200 AK Maastricht. 
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Goudwinning Soortvorming Groei 

Prof dr J J. Steggerda Prof dr S.B.J, Menken Prof drG.B.A, Stoelinga 


Goud kan dankzij zijn 
chemische reactivated 
uit gedolven gesteente 
worden gewonnsn en 
geraffineerd. Nu er tel- 
kens nieuwe goudver- 
bindingen komen, o,a. 
voor da elektronisehe 
Industrie of de behan- 
deting van reumapa- 
tientea neemt het ver- 
bruik toe. 



Ons voorstellingsver- 
mogen schiet tekort 
om de verseheiden- 
heid aan levensvormen 
te bevatten, Hoe heeft 
deze compiexiteit zich 
zo kunnen onfwikke- 
len? Wefke processen 
bestaan er r waardoor 
uit een soort meerdere 
nieuwe soorten ont- 
staan? 



Groei, van bevruchting 
tot voiwassenheid, 
verloopt voigens vaste 
patronen, rmaar kent 
wel variatie in tempo 
en eindresuttaat. Om 
een stoornis in lengte- 
of ontwikkelingsgroei 
te verkiaren, moet men 
inzicht hebben in de 
reguiatie van het groei- 
proces. 


Drugs 

Drs LH.E, Maat en 
drs A.D. Pluim Mentz 

De meeste stoffen die 
we drugs noemen, 
kunnen we indelen in 
verdovende, opwek- 
kende en bewustzijns- 



verruimende middelen. 
De grote verschillen in 
werking van de ver- 
schitlende drugs wor¬ 
den veroorzaakt door* 
dat zb op verschillende 
soorten zenuwcellen 
effect hebben. 



KIJK OP WETENSCHAP 


Klimaten 


i 



De verandering van hef kiimaat is in de jaren 
negentig een belangrijke wetenschappeiijke 
kwestie geworden, Er heerst een toenemende 
bezorgdheid over de verwachte wereidwijde 
op warming, Waarom verschllt het wear in de 
diverse wereiddelen en op verschillende mo- 
menten van het jaar? 



Foutenverbetering 

Prof dr ir H.C A van Tilborg 


Een boodschap komt 
niet altijd compleet 
over. Desondanks kan 
zij toch goed worden 
beg repen. In order- 
meer CD-speiers past 
men dit principe toe 


om informatie te be- 
schermen tegen ruis 
en andere verstorin- 
gen, Dat gebeurt zeer 
gestructureerd met 
behulp van geavan- 
ceerde wiskunde. 


































Beleef het Universum door een Bynostar 
astronomische telescoop. Zij bieden u 
een scherpe blik in de wereld van planeten 
en sterren, Het ideale verlengstuk van uw 
hobby. Bel voor een gratis brochure. 
Deze geeft uitstekende informatie 
om uw aanschafte bepalen. 
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Nu met gratis 
sterrekaart 
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